Google 


This  is  a  digital  copy  of  a  book  that  was  prcscrvod  for  gcncrations  on  library  shclvcs  bcforc  it  was  carcfully  scannod  by  Google  as  pari  of  a  projcct 

to  make  the  world's  books  discoverablc  online. 

It  has  survived  long  enough  for  the  Copyright  to  expire  and  the  book  to  enter  the  public  domain.  A  public  domain  book  is  one  that  was  never  subject 

to  Copyright  or  whose  legal  Copyright  term  has  expired.  Whether  a  book  is  in  the  public  domain  may  vary  country  to  country.  Public  domain  books 

are  our  gateways  to  the  past,  representing  a  wealth  of  history,  cultuie  and  knowledge  that's  often  difficult  to  discover. 

Marks,  notations  and  other  maiginalia  present  in  the  original  volume  will  appear  in  this  flle  -  a  reminder  of  this  book's  long  journcy  from  the 

publisher  to  a  library  and  finally  to  you. 

Usage  guidelines 

Google  is  proud  to  partner  with  libraries  to  digitize  public  domain  materials  and  make  them  widely  accessible.  Public  domain  books  belong  to  the 
public  and  we  are  merely  their  custodians.  Nevertheless,  this  work  is  expensive,  so  in  order  to  keep  providing  this  resource,  we  have  taken  Steps  to 
prcvcnt  abuse  by  commercial  parties,  including  placing  lechnical  restrictions  on  automated  querying. 
We  also  ask  that  you: 

+  Make  non-commercial  use  ofthefiles  We  designed  Google  Book  Search  for  use  by  individuals,  and  we  request  that  you  use  these  files  for 
personal,  non-commercial  purposes. 

+  Refrain  fivm  automated  querying  Do  not  send  automated  queries  of  any  sort  to  Google's  System:  If  you  are  conducting  research  on  machinc 
translation,  optical  character  recognition  or  other  areas  where  access  to  a  laige  amount  of  text  is  helpful,  please  contact  us.  We  encouragc  the 
use  of  public  domain  materials  for  these  purposes  and  may  be  able  to  help. 

+  Maintain  attributionTht  GoogXt  "watermark"  you  see  on  each  flle  is essential  for  informingpcoplcabout  this  projcct  and  hclping  them  lind 
additional  materials  through  Google  Book  Search.  Please  do  not  remove  it. 

+  Keep  it  legal  Whatever  your  use,  remember  that  you  are  lesponsible  for  ensuring  that  what  you  are  doing  is  legal.  Do  not  assume  that  just 
because  we  believe  a  book  is  in  the  public  domain  for  users  in  the  United  States,  that  the  work  is  also  in  the  public  domain  for  users  in  other 
countries.  Whether  a  book  is  still  in  Copyright  varies  from  country  to  country,  and  we  can'l  offer  guidance  on  whether  any  speciflc  use  of 
any  speciflc  book  is  allowed.  Please  do  not  assume  that  a  book's  appearance  in  Google  Book  Search  mcans  it  can  bc  used  in  any  manner 
anywhere  in  the  world.  Copyright  infringement  liabili^  can  be  quite  severe. 

Äbout  Google  Book  Search 

Google's  mission  is  to  organizc  the  world's  Information  and  to  make  it  univcrsally  accessible  and  uscful.   Google  Book  Search  hclps  rcadcrs 
discover  the  world's  books  while  hclping  authors  and  publishers  rcach  ncw  audicnccs.  You  can  search  through  the  füll  icxi  of  ihis  book  on  the  web 

at|http: //books.  google  .com/l 


Google 


IJber  dieses  Buch 

Dies  ist  ein  digitales  Exemplar  eines  Buches,  das  seit  Generationen  in  den  Realen  der  Bibliotheken  aufbewahrt  wurde,  bevor  es  von  Google  im 
Rahmen  eines  Projekts,  mit  dem  die  Bücher  dieser  Welt  online  verfugbar  gemacht  werden  sollen,  sorgfältig  gescannt  wurde. 
Das  Buch  hat  das  Uiheberrecht  überdauert  und  kann  nun  öffentlich  zugänglich  gemacht  werden.  Ein  öffentlich  zugängliches  Buch  ist  ein  Buch, 
das  niemals  Urheberrechten  unterlag  oder  bei  dem  die  Schutzfrist  des  Urheberrechts  abgelaufen  ist.  Ob  ein  Buch  öffentlich  zugänglich  ist,  kann 
von  Land  zu  Land  unterschiedlich  sein.  Öffentlich  zugängliche  Bücher  sind  unser  Tor  zur  Vergangenheit  und  stellen  ein  geschichtliches,  kulturelles 
und  wissenschaftliches  Vermögen  dar,  das  häufig  nur  schwierig  zu  entdecken  ist. 

Gebrauchsspuren,  Anmerkungen  und  andere  Randbemerkungen,  die  im  Originalband  enthalten  sind,  finden  sich  auch  in  dieser  Datei  -  eine  Erin- 
nerung an  die  lange  Reise,  die  das  Buch  vom  Verleger  zu  einer  Bibliothek  und  weiter  zu  Ihnen  hinter  sich  gebracht  hat. 

Nu  tzungsrichtlinien 

Google  ist  stolz,  mit  Bibliotheken  in  Partnerschaft  lieber  Zusammenarbeit  öffentlich  zugängliches  Material  zu  digitalisieren  und  einer  breiten  Masse 
zugänglich  zu  machen.     Öffentlich  zugängliche  Bücher  gehören  der  Öffentlichkeit,  und  wir  sind  nur  ihre  Hüter.     Nie htsdesto trotz  ist  diese 
Arbeit  kostspielig.  Um  diese  Ressource  weiterhin  zur  Verfügung  stellen  zu  können,  haben  wir  Schritte  unternommen,  um  den  Missbrauch  durch 
kommerzielle  Parteien  zu  veihindem.  Dazu  gehören  technische  Einschränkungen  für  automatisierte  Abfragen. 
Wir  bitten  Sie  um  Einhaltung  folgender  Richtlinien: 

+  Nutzung  der  Dateien  zu  nichtkommerziellen  Zwecken  Wir  haben  Google  Buchsuche  Tür  Endanwender  konzipiert  und  möchten,  dass  Sie  diese 
Dateien  nur  für  persönliche,  nichtkommerzielle  Zwecke  verwenden. 

+  Keine  automatisierten  Abfragen  Senden  Sie  keine  automatisierten  Abfragen  irgendwelcher  Art  an  das  Google-System.  Wenn  Sie  Recherchen 
über  maschinelle  Übersetzung,  optische  Zeichenerkennung  oder  andere  Bereiche  durchführen,  in  denen  der  Zugang  zu  Text  in  großen  Mengen 
nützlich  ist,  wenden  Sie  sich  bitte  an  uns.  Wir  fördern  die  Nutzung  des  öffentlich  zugänglichen  Materials  fürdieseZwecke  und  können  Ihnen 
unter  Umständen  helfen. 

+  Beibehaltung  von  Google-MarkenelementenDas  "Wasserzeichen"  von  Google,  das  Sie  in  jeder  Datei  finden,  ist  wichtig  zur  Information  über 
dieses  Projekt  und  hilft  den  Anwendern  weiteres  Material  über  Google  Buchsuche  zu  finden.  Bitte  entfernen  Sie  das  Wasserzeichen  nicht. 

+  Bewegen  Sie  sich  innerhalb  der  Legalität  Unabhängig  von  Ihrem  Verwendungszweck  müssen  Sie  sich  Ihrer  Verantwortung  bewusst  sein, 
sicherzustellen,  dass  Ihre  Nutzung  legal  ist.  Gehen  Sie  nicht  davon  aus,  dass  ein  Buch,  das  nach  unserem  Dafürhalten  für  Nutzer  in  den  USA 
öffentlich  zugänglich  ist,  auch  für  Nutzer  in  anderen  Ländern  öffentlich  zugänglich  ist.  Ob  ein  Buch  noch  dem  Urheberrecht  unterliegt,  ist 
von  Land  zu  Land  verschieden.  Wir  können  keine  Beratung  leisten,  ob  eine  bestimmte  Nutzung  eines  bestimmten  Buches  gesetzlich  zulässig 
ist.  Gehen  Sie  nicht  davon  aus,  dass  das  Erscheinen  eines  Buchs  in  Google  Buchsuche  bedeutet,  dass  es  in  jeder  Form  und  überall  auf  der 
Welt  verwendet  werden  kann.  Eine  Urheberrechtsverletzung  kann  schwerwiegende  Folgen  haben. 

Über  Google  Buchsuche 

Das  Ziel  von  Google  besteht  darin,  die  weltweiten  Informationen  zu  organisieren  und  allgemein  nutzbar  und  zugänglich  zu  machen.  Google 
Buchsuche  hilft  Lesern  dabei,  die  Bücher  dieser  Welt  zu  entdecken,  und  unterstützt  Autoren  und  Verleger  dabei,  neue  Zielgruppcn  zu  erreichen. 
Den  gesamten  Buchtext  können  Sie  im  Internet  unter|http:  //books  .  google  .coiril  durchsuchen. 


■  ^  HO  I 
O  O 


ob  c 

«  C-H  o  ö       3  «j 

■d  o  H  o  o      3m-   o 

■r»   CO  *•   0>^)  -H   3  H 

O        -^iH  >.       4»*-     C*d 

Kl  rH  M        Ä   D"+>  +> 

[•30     •♦»**CÖOO  ©^O         3         3  « 

|d>«'3OO-Hi-«'d0)TJ    «oJ-H^:)© 
i-d^^o      -H-d      Tt  o      wcip 

l|»:iO  >-f-,ID+>4*  cfowo-r^cd-ö« 
■I  -HdrHowcd-ioHSe      +» 

■,  i  4*  3      d  .u  •  •^-       -H  d  cr-i  3** 

■       --HIOC-HCOO  rH*«  <-l   a  -H   n)   d    «> 

©oM  a-rti+i-       a 

-I   M   ffi   C    8>  r-4  ■»* 
d   O        -H   CO       -HC 

^fcj  «t  flf  v;  «  d  o 

I   3t3  >-H 

j-;jOO-p         fci-o  *-*         d+» 

, .-I   ©  O  O  O-^  O  f4  ©  3         *  -     " 

|oä.ä-Hc:-'-»«-H-*-»^3      T)+» 


I  <a  -d'd      »*      c  c 
1  o  *©  tf  3  i 

I  Gl  ß  ©  ©  _:*-       a,  , 

■H©3©i33*''0  r 

-hcpoo-p      cö 


.  -.  ^-,  w  ^  .j  ©  -H  c  d 

O^'O        -HrH3dO-t->-Ht4©M 
'        =J©r3--4    -^-dMd-   -"-»acdTS 
I      -Ä+^rH**©         dOTJdOrt    P.-H  o 

pt  O,    *©  3  "O  1-;  +»•«  ■<-•  -        3  c 

flt  tOrH  30<ah©c      r-«©C3 

0  rH         O  O        -H  Oi+>  O  ©         C  -H 
-t  ©{.    COtVt         ^ri         r-|»3i--1© 

©   O  -t^   O   Q   Ot©  O  H 

-03-<«cM         ©•>-l'Ü©i>©©'0 
1     •30r-lC'3(a-n>>0-'H  +»,©  tH  ^^  G 
I    <D  C*  O  -H  3         Pi  ©  d%©  3  h  •H'©         © 
OB)©  MC*  O^  jQ  -H   t-l 

fc^   O        'd  -«^   ©    ©   ©    PX-H   Pi*    -HUP. 
•rt-dd  a»-lt-<r-l         H  «rH 

+'lH+»0+J-P30        C  -.■«J 

3-H         Ih-h33TJ(-«00©     w+^-H 
O  ©  O  fH  d   ©  -H        o-     H.»  «  O 

^>  T3*-I^-U0©  rHPr4  > 

t.  o  nQ       d  3«<      *■■■  -ri4J 

3l>©  ©       c^'-fJddv:© 

©3«         "30  «J^rHOrH 

:j    .  3  O  ti    .       o  3  a 
-  ~i  •'        r-tO-     0+*     -.P.O©U 

_  3  -p  H.  ft  M  ©  o  ra  H       t:  ©  a-c  >  O 
wo  ü  wv  ^y^  a  d©h©(H-ri 

PC1d©M-^3o©«-"-    3©+>04'    •>. 

i     +»Mflc--iCT)©3«a     a-rtc 

•  ©  Tj  M  cr+a  I   ©      j>. 

-,.H       oh©-)3©    -n)C3Hö-rt© 

■  •-{  n''^d  T)       0'P33©d       otxco 

■  3  r"      Pi-H  +>  -f  d  d  ->-arH  ©©••-<  P/© 

Im-H*        OC         4>0  34->        (H 

*»M©rt03©-     •«©C'"d-P 
-     .(OOO-    ad   U}-3  T)  3  O        D  -ri  V 

Ir^MUCrH©  ig         ■Hb*0©Cd+" 

Cd©       h©3©o  ;rf©t<-H 

3  P.  ü      <■©  oO+"  T3J^0)ia3'O3TJ 

OMO     <^eDoo      Hd©odo 
o  Pt  o      rH  fi  "d  P),d  PiTl  a  o  o  d 


:>  C  3  ©  3 
3  Tl  (^.^' 


•8  3  ©      o         :i  o-i 

■V 

-    ©o^td*^    -D'so 

■X 

o       l'öi:-H©-ccoo         © 

■0           >>        'rHCrHCOSOCC-Ö 

V 

■H©fl3'Ö-H-rj          a-H-^        TJO 

q-TzlHo       aaa«4->       o-h      «»c 

d-HO         ©        -HCt^dlSTdO-äO 
-      3  rH   ©  +=•    d  rH^©/^©  +*   M   O   d    ©   d  -H 

(X 

•H  o +>  d           +^©  d -H -f* -3  o,  3  3 

^©rH          33©M-HrHO+»                 ©OrH 

©       -d  ©  r"ö  3-rt     ^©      A-^NOO 

"^ 

W3-H  C             0<k-tt:T33©©             M 

d-öo       ©CP.       O       c:]             ©g 

v.«        d  ©  -H  O        K  -H^        O   «^  -H  3  © 

©W-*aOB)©3+^        ©t1©             C 

ScJ'ÖdMrtl^5J3«3(3Ät.V<3 

cC 

%J 

©          +i  4^   C  *•   ©  r-t  rH   r-^  «J   flj    © 

6 

rioco      -HrH       o3-'Ho^C(ao 

^ 

ooou)3^-H©aoM©-        la-*» 

-H        -r4goa*^'D       ^3       •Ö©d8l 
+^c+»3       o      -öd      *"©      -rtP.© 

■H3-H-H*OOC         ».aOrHÖCO          M 

-3        -3        V(        o©        «3        Oh+» 

T 

V 

'30":!c3d        u       3to-^«-H-Hr-t 
dPidpo,rH*»-H    •           ©■*<ddv4 

^. 

a       --J3'        O  d  -P  (0               d  H«H 

V 

M©«Ht5l      ->o»hCG©CÖO       *» 

3 

d+*d      w©>+'©dT3o  -H*«  >,  o 

c 

O.        P.C:4H©»<t3'Ö-H-HXI 

T* 

a      o  vxifi  V  u      o-i^a-HC®-^ 

*-©©o-H-3do      ccdcaoooß 

« 

4>           t*4J         *.|d-dM©*^*^0©         -H 

b3 

•Hfflose-H          c6tj-h     --»^a 

§ 

TJ    P.  O  rH   C    P.**   ©   ©   d           ^T  ©   O   ©  -H 
iHaßO3T(O-tJH-H-IJd0                .-H 

g©©©-    o©«       p,«       3©G© 

■«■» 

^ 

o 

c 

i 

«d        M©M©+»MnJ+iHrHO 

•H 

r-iO'PrH'HP.3         .H«OP.taOrH 

rH 

•n-ri          3           r-rHrH©^          ©-     d    H 

^ 

t-           P.+»   O   «  ■rlM   ©         1>    ©           3^© 

o 

.rtJH-rt^^3+'         -        -■^OrH©r'        Ä 

rH©Dd         -HO           3©--OM»    a*-> 

ja  >\n*H  3  PiM  •  C-H-d  :2  p  u  3-© 
d©H     ^       q©     ri      oiio     - 

**  r-t   Q.©         +»300-r«CM-H»lBJ^q 

'S 

\ 

•H 

^ 

o 

'S 

N  ©V©       H       «  *>  -H  3  o\©  -n  »4        u 
^<   M  rH         .  ©        ^^  cft*  c        o        d 

d 

^ 

s 

CU-rl©©-      ©-W-tH^HC©^     •  -3     • 

T) 

J 

■»^      -a+»C'3o-*'©offlt;©      3 

3-t^[03d          -r*          0^<■H         ■r*3+Jd 

rf? 

c 

\^ 

ra©        O+'t-'OOtJ      -|J©        (T-fH© 

« 

©tH          W©-            3   ©•drHÄ+'-3'd 

u 

■♦J 

rH30     -.C3.4©-*'3rJ©000 

c: 

© 

-H          3*»-H©00-H          30Ü4*pO 

MM  r-drHTJM-Ht-.wr'ogc© 

p 

■»»3-Ht<                 ©rH+'-rl                -P-HPtO 

-HOMdd-»>-  ■H-ri3©iao-  d 

Q 

^^ 

c  P.TI  o,H  ©rHrnpan^Or^»- 

vP- 

fcl 


I 


I 

f 


»i 

L 


I 


V 


; 


EINFÜHRUNG 


IN  DAS  STUDIUM 


DER 


ALKALOIDE 


/ 


I 


yö^Juut^c  UA/n/^J^t^A/Ce^  CLe^^yL^ 


yc^  Ci^JUi  .  Ji^,  (^w^  .c^^.-y  V^^  ^/'^"^ 


(%.g-G^^^r"'^ 


f  L»-  wx^-^«...^%^'w  *^  Ky  ^-yf 


EINFÜHRUNG 


IN  DAS  STUDIUM 


DER 


ALKALOTDE 


MIT  BESONDERER  BERÜCKSICHTIGUNG 

DER  VEGETABILISCHEN  ALKALOIDE  UND  DER  PTOMAINE 


VON 


Df'    ICILIO  GUARESCHI, 

O.  Ö.  PROFKSSOR  AN  DER  KÖNIGE  u5ffvERSITÄT  TURIN  UND  DIREKTOR. DES 
PHARMACEUTISCH-CHEMISCHEN  UND  TOXIKOLOGISCHEN  INSTITUTS. 


MIT  GENEHMIGUNG   DES   VERFASSERS 
IN  DEUTSCHER  BEARBEITUNG 

HERAUSGEGEBEN 
VON 

D''  HERMANN  KUNZ- KRAUSE, 

DOZENT  FÜR  ALLGEMEINE  UND  PHARMACEUTISCHE  CHEMIE 
AN  DER  UNIVERSITÄT  LAUSANNE. 


*■       »  »  '» 


BERLIN  18%. 

R.   GAERTNER\S   VERLAGSBUCHHANDLUNG 

HERMANN  HEYFELDER. 

S\V     SCHÖNKBERGERSTRASSE   a6. 


•  •.  • 


•  • 


»  •  • 


•  •   •  • 

•  ••   «    •  • 


Vorwort  zur  deutschen  Ausgabe. 

Die  Gesichtspunkte,  welche  für  die  Abfassung  von  Icilio  Guareschi's  „Intro- 
duzione  allo  studio  degli  Alcaloidi"  mafsgebend  gewesen  sind,  haben  in 
der  diesem  Werke  beigegebenen  Vorrede  eine  ausführliche  Darlegung  erfahren.  Es 
erscheint  dem  Unterzeichneten  zweckmäfsig,  nicht  minder  aber  billig,  auch  die  vorliegende 
deutsche  Bearbeitung  dieses  in  der  Anlage  eigenartigen  Werkes,  welche  derselbe  hiermit 
der  Öffentlichkeit  tibergiebt,  auch  bei  den  deutsch  sprechenden,  bezw.  lesenden  Fach- 
genossen mit  den  eigenen  Worten  des  genannten  Herrn  Verfassers  einzuführen. 

„Die  Auffindung  der  organischen  Basen  zählt  zu  den  hervorragendsten  Entdeckungen, 
welche  die  Chemie  in  diesem  Jalirhundert  zu  verzeichnen  hat. 

Das  vorliegende  Werk  bezweckt  in  erster  Linie:  eine  genaue  Darlegung  des 
gegenwärtigen  Standes  unserer  chemischen  Kenntnis  der  vegetabilischen  Basen  oder 
eigentlichen  Alkaloide  an  sich  und  ihrer  chemischen  Konstitution  im  besonderen  zu 
geben.  Ein  völliges  Verständnis  dieser  letzteren,  wie  des  Wesens  jener  im  allgemeinen 
ist  jedoch  nur  unter  Berücksichtigung  sämtlicher  Einzelmomente,  durch  welche  diese 
sog.  natürlichen  Alkaloide  als  Basen  charakterisiert  sind,  möglich. 
Damit  ergab  sich  die  Notwendigkeit:  neben  den  eigentlichen  Alkaloiden  auch  die 
organischen  Basen  im  Allgemeinen  zu  behandeln. 

Eine  derartig  erweiterte  Auffassung  ist  sowohl  an  sich  von  gröfster  theoretischer 
Wichtigkeit,  als  auch  von  höchster  Bedeutung  in  ihrer  Anwendung  auf  Therapie  und 
Technik. 

Die  Forschung  ermöglicht  es  zur  Stunde,  nicht  nur  gewisse  Alkaloide  in 
einander  überzuführen,  sondern  auch  viele  der  kompliziertesten  auf  synthetischem 
Wege  zu  gewinnen. 

Die  Arbeiten  des  verflossenen  Jahrzehntes  haben  Einblicke  in  die  Moleküle  des 
Atropins,  Berberins,  Cocains,  Coniins,  Hydrastins,  Narkotins,  Nicotins,  Papaverins, 
Pilocarpins,  Trigonellins  und  anderer  organischer  Basen  vegetabilischen  Ursprungs 
gebracht,  welche  deren  chemische  Konstitution  so  gut  wie  mit  Sicherheit  als  ergründet 
zu  bezeichnen  gestatten. 

Durch  die  während  der   letzten  20  Jahre    In    ungezählter   Menge   veröffentlichten 
wissenschaftlichen  Arbeiten  ist  ferner  das  Gebiet  der  Alkaloidforschung  in  so  aufser- 
ordentlicher   Weise    erweitert    worden,    dafs    eine    Aufzählung    aller    dieser    neuen 
Beobachtungen    oder   die   Beschreibung   aller   der   neuerdings    entdeckten   Basen,   ja 
selbst  nur  eine  Skizzierung  ihrer  wichtigsten  Verbindungen  schon  gegenwärtig  viel  zu 
weit  führen  würde.     Hingegen  wurde  die  gröfste  Sorgfalt  auf  eine  kurz  gefafste,  aber 
trotzdem  möglichst  eingehende  und  klare  Darlegung  des  allgemeinen  Charakters   der 
verschiedenen  Grupi)en  von  Basen  verwendet;  mit  genügender  Ausführlichkeit  wurden 
gewisse    allgemeine     Reaktionen    von    gröfserer   Wichtigkeit;    Darstellungsmethoden, 
Eigenschaften  und  Reaktionen  derjenigen  Basen  behandelt,  welche  in  ihrer  Eigenschafl 
als  Ausgangsprodukte   für   die  Gewinnung   weiterer  Basen   oder   infolge   ihrer   thera- 
peutischen Verwendung  unser  besonderes  Interesse  in  Anspruch  nehmen  und   deshalb 
auch  eine  eingehendere  Kenntnis  bedingen.     Fernerhin  wurden  der  Charakteristik  aller 
derjenigen  Basen,  welche  in  der  Therapie  Verwendung  finden,  oder  die  als  Produkte 
des    Grofsbetriebes  in   den  Handel   gelangen,    die    zum  Nachweis   von    Identität    und 
Heinheit  geeigneten  Prüfungsmethoden  beigefügt. 

Bei   der  Beschreibung  der  Eigenschaften  unserer  wichtigsten  Alkaloide  —  Atropin, 

ConnUf    Morphin,    Nicotin,   Strychnin  u.  a.  —  habe    ich   mich   hingegen    auf  die  Be- 

aprechung  derjenigren  Eigenschaften   oder  Umsetzungen    beschränkt,  welche   in    erster 

Linie   geei^n^i  ersclieincn,  Aufschlufs  über  die  Konstitution  des  betreffenden  Alkaloides 

zu  geoeiiy  oder  die  in  medizinisch-pharmaceutischer  Hinsicht  von  Wichtigkeit  sind. 


VI  Vorwort. 

Von  der  Besuhrcihiing  aller  derjenigen  Alkaloide,  deren  KouBtituHon  zur  Stunde 
noch  nk'ht  aufgekülrt  ist,  wnrde  lits  auf  einige  wenige  Ausnalimen  Abstand  genommen. 
Einige  analytische  Methoden  allgemeinerer  Verwendung,  so  /..  B.  die  Methoxyl- 
bestiinmnng  nach  Zeisel  n.  a.  haben  eine  eingehende  Besprechung  erfahren. 

Man  wird  mir  vielleicht  auf  Grund  des  oben  Angerührten  und  im  Hinblick  auf 
den  mit  wissensehaftlichen  Forsehiingeii  sich  beschüftigenden  Chemiker  einwenden, 
dafe  dem  vorliegenden  Werke  die  ersidetiplende  Behandlung  des  Stiiftes  abgeht. 

Anderenteils  wird  man  vielleicht  darin  mit  Rlleksicht  auf  den  Unterrieht  xu  ^iel 
linden.  Beide  Beurteilungen  enthalten  ihren  Teil  Wahrheit;  doch  sei  daraut  hinge- 
wiesen, dafs  fUr  Jedermann,  mag  er  seine  Fachstudien  beendet  bähen  oder  eigene 
wiasenpchaftliclie  Arbeiten  beginnen,  stets  ein  Werk  von  Nutzen  sein  wird,  das  ihm 
an  einer  Stelle  die  mannigfaltigsten  Notizen  vereinigt  hietet,  deren  eigene  Sammlung 
iH'siinderr*  heut  zu  Tage,  wo  die  Chemie-  eine  so  nngcahnte  Kntwiekelung  erhiugt  hat, 
bedeutende  Arbeit  und  zeitraubende  l.ilteratiirstudten  eif'ordern  würde.  Im  Hinbliek 
anf  den  ITnterricht  ist  es  ebenfall«  nur  vorteilhaft,  wenn  Studierende  —  und  zwar  vor 
allen  die  HetilhigtHlen  unter  ihnen  —  mit  dem  Studium  von  Wcrkcu  vertraut  gemacht 
werden,  welche  von  ilcn  herkiluimlii-hen  elementaren  Lelirbflehern  abweichen,  um  sie 
80  zu  iierHördii'lK-m  NaclidenUen  anzuregen. 

Ks  i.«!  vor  ;illem  uulweudi;.',  die  engen  Beziehungen,  welche  zwischen  den  einzelnen 
Grupiien  von  IJa.sen  licstelien,  liervorzuliehen  —  zu  üeigen,  wie  man  stufenweise  aul- 
st-.-igend,  zur  Kemilnis  der  Konstitution  der  Alkaloide,  selbst  der  kompHüierteBt  znsammen- 
geset/.ten,  gelangt.  In  diesem  Punkte  lassen  "tters  auch  die  grüfsteu  Werke  üu 
wtlnsehen  tihrig,  welche  statt  dessen  eine  oft  von  vielen  Kinzellieiten  begleitete  Be- 
sehreihung  aller  der  manniglachen  basischen  Verbindungen  enibalteo. 

Die  Untersuchungen,  welche  in  de»  leinten  |l)  Jahren  Über  die  von  F.  Rclmi  ent- 
deckten I'tomaiue  gemacht  wurden  «ind,  haben  zu  einer  eingehenden  Kenntnis  vieler 
derselben  frcfiilirt.  l'>  ^'euli^rt  hier,  an  das  l'ulrrscin:  C,H,„Nj  und  an  das  C.idaverin 
(\H,,N'.,  zu  trimiiTii,  w-'iidir  als  ideuliHch  ndt  dem  von  Ladenburg  auf  synthetischem 
Wep'  e'rh;ill<'uen  ■relr.-iuii-l!jylendiauiin :  t''".)4(NH„)o,  bezw.  mit  dem  I'ent.imelliyleu- 
diannu:  lCllj),(NlIj),  crkanul  wurden. 

Der  fllnfte  Abschnitt  des  vorliegentlen  Werkes  behandelt  speciell  die  Ptoniaine 
und  Lenknmaine:  zwei  Kilriiergruppen  von  hiich.tter  Wichtigkeit  für  das  Vernliindnia 
der  Vorgänge  in  der  lebenden  Zelle,  und  welche  wohl  hier  zum  erslen  Male  mit  ge- 
nügender Ansftlhrliehkeit  in  ihren  theoretischen  Beziehnnp'ti  zu  den  orgaiuschen  Basen 
tlberhaupt,  wie  auch  in  ihrer  Stellung  zur  Toxikologie  und  Pathologie  behaudelt 
worden  sind. 

Ich  wage  anzunehmen,  dafs  die  vorliegende  Arbeil  uiclit  Icdi^'lich  {Icn  Charakter 
einer  Kom|dlation  an  sich  trügt.  Die  iieui',  \ou  luir  vorj;i*j(l)t;i^'(iii'  und  im  Werke 
eingehaltene  Kla.'utitikation  scheint  mir  die  gcciguctsii-  /,u  srin ;  ilruiiuirlit  mir  hiTitck- 
sichtigt  dieselbe  alle  bekannten  Basen,  sondern  liilst  jiiicli  tine  grnl'se  Anzahl  neuer 
voraussehen.  Die  hei  der  Dureharbeitimg  des  midangreichen  Gebietes  von  nnr  be- 
folgle  Anordnung  des  Stoffes  ist  dieselbe,  wie  sie  sich  nnr  wShrend  eines  mehr  als 
17-iährigen  Unterrichts  ergeben  und  bewührt  hat  und  ist  lelzterem  sogar  ein  Teil 
des  im  nachstehenden  verarbeiteten  Materials  entnommen." 

Wenn  weiterhin  der  Herr  Verfasser  der  „Intruduzione  allo  .itudio  degli  Alcaloidi" 
in  dem  Satze: 

„In  der  italieiii>*clK'u   Lillcralur  fehlt  ein  Werk,  welches   einen    allgemeinen,   aber 

dennoch  vollsiandi^rin   llierlilick  Itber    dieses   weite    (icbiet   der    organischen    Chende 

giebt,  nnd  glaube  ich  dalu-r,  dal's  die  vorliegende  .\rbeit,   welche   den   gegenwürtigcTi 

Stand  unserer  wissensehatUiehcn  Erkenntnis  der   Konstitution    der   .Vlkaloide    darlegt, 

nicht  allem  für  den  Chemiker,  sondern  selbst  lÜr  den  Arzt  und  Apotheker  von  Nutzen 

sein  durfte" 

auf  den  in  der   italienischen    Mlteratur    bestehenden  Mangel,  zugleich  alur  auf  den    zu 

(■rwartrudeo  Nnl/eii  eines  derartigen  Werkes  hinweist,  so  scheint  es  deoi  rutn/cichiLci.'ii 

nach  den  ohigen   llarle;rungen  erwiesen,  "lafs  dieselben  Faktoren  aiicli  tiir  ileiilsclic  \  cr- 

hyltnisse  zutrelVen  nnd  demgeinllfs  die  gleichen  Erwiigungcn  auch  der  \oilii'gen<leu  Arbeit 

vorangeslellt  werden  dürfen. 


Vorwort.  VII 

Diese  letztere  ist  übrigens  nicht  lediglich  eine  Übersetzung 
und  konnte  auch  keine  solche  sein.  Einesteils  war  es  nicht  möglich,  die  vor- 
liegende deutsche  Ausgabe  in  denselben  engen  Beziehungen  zu  der  „Enciclopedi  a 
c  h  im  i  c  a"  des  Herni  Verfassers  der  „I  n  t  r  o  d  u  z  i  o  n  e"  etc.  darzustellen,  >vie  dies 
bei  dem  italienischen  Original  naturgemäfs  der  Fall  ist.  Hierdurch  wurde  es  notwendig, 
diejenigen  Kapitel,  welclbe,  wie  die  China-  mid  Quebracho-Basen  unter  Hinweis  auf 
ausführlichere  Darstellungen  in  dem  vorgenannten  Werke  nur  kurz  oder  überhau])t 
nicht  behandelt  waren,  auf  etwas  erweiterter  Basis  zu  entwickeln,  bezw. 
neu  aufzunehmen.  Anderenteils  war  es  aber  notwendig,  auch  die  seit  dem 
Erscheinen  des  italienischen  Originals  j)ublizierten  Arbeiten,  bezw. 
gewonnenen  neuen  Forschungsresultate  zu  berücksichtigen. 

Dafs  der  Unterzeichnete  beiden  Desideraten  —  wenn  auch  in  diskreter,  den  Charakter 
des  Werkes  wahrender  Weise  —  hat  gerecht  werden  können,  verdankt  derselbe  in  erster 
Linie  der  Liberalität  des  Herrn  Verfassers  des  italienischen  Originals,  welcher  nicht  nur 
in  entgegenkommendster  Weise  alle  notwendig  erschienenen  Zusätze  u.  s.  w.  dem  freien 
Ermessen  des  Unterzeichneten  anheimgestellt,  sondern  auch  die  dahin  gehenden  Be- 
strebungen durch  weitere  Überlassung  diesbezügl.  Notizen  j)ersönlich  gefördert  hat. 

Es  ist  dem  Unterzeichneten  eine  angenehme  Pflicht,  Herni  Professor  Dr.  Icilio 
Guareschi  auch  an  dieser  Stelle  hierfür,  wie  auch  für  die  Genehmigimg  der  vorliegenden 
deutschen  Bearbeitung  der  „Introduzione  allo  studio  degli  Alcaloidi" 
seinen  herzlichen  Dank  auszusprechen. 

Lausanne,  im  Oktober  1896. 

Hermann  Kunz- Krause. 
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Einführung  in  das  Studium  der  Alkaloide. 


Ah  orgauischo  Basen  oder  orga- 
DiBchß  Alkalien  pflegt  man  Jene  zahlreichen 
BtickstofFbaltigeu  Verbinduagon  zasammeuzQ- 
fasseD,  welche,  wie  daa  ehemals  unter  dem  Namen 
flüchtiges  Alkali  bekannte  Ammoniak, 
basischen  Charakter  besitzen.  In  Anlehnung 
an  letztere  Eigenschaft  erhielten  sie  später  den 
Namen  Alkaloide.') 

Letztere  Benennung  hat  jedoch  gegenwärtig 
insofern  eine  Beschränkung  erfahren,  als  einige 
Autoron  den  Namen  „Alkaloide"  lediglich  auf 
alle  diejenigen  organischen  Basen  angewendet 
wissen  wollen,  welche  dem  Pflanzeureiche  ent- 
stammen und  Abkömmlinge  eines  bezw. -mehrerer 
Pyridin  kerne  Bind.  Uns  hingegen  erscheint 
es  angemessener,  die  Bezeichnnng  ,^lkaloido'' 
auf  alle  —  sowohl  dem  Tier-  und  Pflanzen- 
körper entuommenou,  wie  auch  Knnstprodukte 
darstellenden  —  basischen  organischen  Ver- 
bindungen anzuwenden;  d.  b.  den.  Aasdruck 
„Alkaloid"  als  gleichbedeutend  mit  „organische 
Baae"  oder  „organisches  Alkali"  zu  ge- 
brauchen. 

.'Vis  zuerst  bekannt  gewordene  organische 
Basen  sind  die  Pflanzenalkaloide  zu  nennen. 
Bald  nach  der  Kutdecknng  dieser  wurd«  auch 
im  Tierkörper  das  Auftreten  von  Verbindungen 
wie  Xanthin,  Kreatin,  welche  gleichfalls  wirk- 
liche Basen  sind,  beobachtet.  Infolge  der  da- 
mals als  erwiesen  betrachteten  Anschauung, 
dafs  der  tierische  Organismus  lediglich  Ver- 
bindungen neutralen  unu  saueren  Charakters 
zu  orzengon  vermöge,  bliob  jedoch  die  basische 
Natur  dieser  letzteren  zunächst  unerkannt,  und 
wurden  sie  daher  noch  von  Liebig  den  StÄrke- 
arten  zugezählt. 

Der  gröfste  Teil  nnscrcr  Mediziualpflanzen, 
deren    Wirkung    durch    die    Gegenwart    von 


I    Alkalotden  bedingt  ist,  kam  bis  zur  Entdeckung 

I   dieser  letzteren    ansscbliefslich   in    Form    von 

Extrakten,    Tinkturen  u.  a.  zur   Anwendung: 

Präparnlc,  welche  einesteils  deu  Obelstand  in 

sich  tragen,  dafs  mit  ihnen   dem  Organismus 

eine     Mougn     anderer     Substanzen    zugoführt 

werden,   welche   entweder    völlig   wirkungslos 

Kind,  oder  aber  sogar  eine  von  den  Alkaloiden 

\ersi'bieiiuiie  Wirknugäufsernkünuen;  anderen- 

toijä  nlicr  fii^t  uiemals  eine  genaue  Dosierung 

([.-■s  lirrn  Oinanismus   einverleibten  wirksamen 

l't'JLi/ip^    eruiuglicben.     Gl.    Bernard   bemerkt 

di^Blfti'  wohl  mit  Recht:   „La  premi^re  condition 

fle  tont  progn's  pour  ta  mMeciue,  c'ost  remploi 

'  des  itubstuucos  bien  döfinies  qn'on  puiase  doser 

H  BKacieniout,  et  dont  il  soit  posstble  de  inesnrer 

'jÜSB  effet^."     Nichts  destowoniger  ist  bei  vielen 

'1  FSauzoii  auch  die  Verwendung  der  aus  ihnen 

I  ^rewgiiiieuüL]  gnlenischeu  Präparate  von  Nutzen, 

iitd^m    ofi)na1:4    die  Wirkung  derselben   nicht 

len^'Uch    dem    vorhandenen    Alkaloide    allein 

'  ;ti]koLii)nt.      Charakteristischo  Beispieto  bierfOr 

.  bilden  die  Cbiua-  und  0  pi  um  med  i  kamen  te,  bei 

'  welchen  es  durchaus  nicht  gleichbedeutend  ist, 

ob  Chinin  uud  Morphin  als  solche  oder   aber 

in  Form    von  China-  bezw.  Opiumextrakt  zur 

Anwendung  gelangen. 

Wenn  auch  die  Alkaloide  schon  ihrer  bor- 
:  vorragenden  phj^siologischen  Eigenschaften 
wetzen  seit  laagein  bereits  Gegenstand  zahl- 
reicher und  be deute u der  wisseuschaftlicber 
Untersuchungen  geweseu  sind,  so  hat  man  doch 
j1  seit  wenigen  Jahren  erst  h^onnen,  dem  Studium 
ihrer  cbemischen  Koustitutiou  näher  zu  treten, 
und  auch  sie  haben  hierbei  den  modernen 
Methoden  der  synthetischen  Chemie  sieb  nicht 
zu  entziehen  vermocht. 

Zahlreiche  Basen   sind  beiden  Kelchen  ge- 


')   Dat    Wort    „Alkaloid"    ist    abgeleitet    von  1 
Alkali  und  iJäoe,  Art,  Ähnlichkeit  bezw.  liSot,  «eben, 
Bueeeben;    aUo    SubBtanzen    von    alkalwbnlichem  | 


Charakter.  Dag  Wort  „Alkali"  ist  aus  dem 
arabischen  Artikel  „AI*  und  .Kali":  der  arabischen 
Bezeichnung  der  Salsola  soda  L.  gebildet. 


Geschichtlicher  Oberblick. 


mein ;  so  fiuden  sich  Xauthin,  Ilypoxanthin, 
Adenin,  Cholin,  Neorin,  Betain,  Muscarin, 
Methylguanidin  ebensowohl  im  pflanzlichen  wie 
im  tierischen  Organismus  vor.  Die  Erfahrung 
hat  jedoch  gelehrt,  dafs  in  der  vegetabilischen 
Zelle  solche  Alkaloido  vorherrschen,  die  sich 
von  geschlossenen  Kernen  ableiten  —  d.  i. 
Pyridin-  etc.  Derivate  sind  — ,  während 
die  tierische  Zelle  vorwiegend  Basen  mit  un- 
geschlossenen  Kernen  —  oflfenen  Ketten  — 
(Amine,  Guanidine  u.  a.  m.)  erzeugt.  Das 
Studium  der  Alkaloide  steht  im  engsten  Zu- 
sammenhange mit  demjenigen  aller  Prozesse, 
welche  für  den  lebenden  Organismus  von  Be- 
deutung sind  und  in  ihm  sich  abspielen.  Diese 
Wechselbeziehungen  worden  im  vierten  und 
fünften  Abschnitt  dieses  Werkes  eingehender 
erörtert  werden. 

Oeschichtlicher  Überblick. 

Gegen  Ende  des  achtzehnten  Jahrhunderts 
war  man  allgemein  der  Ansicht:  die  Pflanze 
könne  lediglich  Verbindungen  neutralen  oder 
saueren  Charakters  erzeugen ;  die  Existenz  dem 
Ammoniak  ähnlicher  Substanzen  im  Pflanzen- 
und  Tierkörper  ahnte  oder  vermutete  niemand, 
und  noch  weniger  ihre  Zusammensetzung  aus 
Kohlenstoff,  Wasserstoflf  und  Stickstoflf. 

Man  war  zu  jener  Zeit  allgemein  der  Über- 
zeugung, dafs  basische  Eigenschaften  lediglich 
den   Metalloxyden  —  „Metallkalken"  —  wi-^ 
kämen  und  mit  diesen    untrennbar   verknflpft 
seien. 

Die  so  ungemein  wichtige,  weil  reformierende 
Eudeckung  des  ersten  Alkaloides  verdanken 
wir  Sertürner,  damals  Apotheker  zu  Einbeck  in 
Hannover,  welcher  im  Jahre  1805  das  Morphin 
als  speziflschen  Bestandteil  des  Opiums  nach- 
wies und  daraus  darstellte.^) 


Schon  früher  waren  die  charakteristischen 
Wirkungen  des  China-  bezw.  Opiumextraktes 
von  Fourcroy  und  anderen  Chemikern  erkannt 
worden ;  die  Darstellung  des  wirksamen  Prin- 
zipes  aus  letzterem,  eines  „Opiumsalzes",  ver- 
suchte jedoch  zuerst  im  Jahre  1802  Bucholz. 
Vermutlich  war  jenes  Präparat  bereits  unreines 
Morphin  und,  wie  es  scheint,  von  letzerem 
schon  krystallisiert  erhalten  worden.  Ein 
ähnliches  Präparat  war  überdies  schon  im 
17.  und  18,  Jahrhundert  unter  dem  Namen 
„Magisterium  Opii"  bekannt  und  wurde  als 
Sediment  aus  einigen  galenischen  Opiumpräpa- 
raten gewonnen. 

Baume^)  beschreibt  als  „sal  essentialo  Opii" 
eine  krystallisierte  Substanz,  welche  mit  dem 
später  von  Derosne  dargestellten  Produkte 
identisch  zu  sein  scheint. 

Im  Jahre  1803  veröffentlichte  Charles  Derosne, 
Apotheker  in  Paris  eine  Mitteilung,  nach 
welcher  er  durch  Konzentration  eines  wässerigen 
Opiumauszuges  bis  zur  Sirupkonsistenz  einen 
Niederschlag  erhalten  hatte,  der  sich  auf  Zusatz 
von  Wasser  noch  vermehrte,  und  aus  dem  es 
ihm  gelungen  war,  eine  eigentümliche  kr>  stal- 
linische  Substanz  von  narkotischer  Wirkung 
zu  isolieren.  Nach  Sertürners  Ansicht  bestand 
dieses,  später  als  Derosne'sches  Salz  oder 
Opiumsalz  bezeichnete  Produkt,  aus  mekon- 
sauerem  Morphin ;  nach  Anderen  —  und  zwar 
vielleicht  mit  gröfserer  Wahrscheinlichkeit  — 
aus  einem  Gemisch  von  Morphin  und  Narkotin, 
während  Robiquet  darin  sogar  reines  Narkotin 
vermuten  zu  sollen  glaubt.  Jedenfalls  gewann 
Derosne  das  Morphin  nicht  im  reinen  Zustande 
und  noch  weniger  erkannte  er  seine  basische 
Natur.  Nach  Einigen  ist  es  am  wahrschein- 
lichsten, dafs  Derosne  —  wie  Robiquet  ver- 
mutet —  Narkotin  in  den  Händen  hatte,  ohne 
jedoch  dessen  alkalische  Reaktion,  die  er  aus- 


')  Dr.  phil.  Friedrich  Wilhelm  Adam  Sertürner 
wurde  am  19.  Juli  1783  zu  Paderborn  geboren. 
Zuerst  Apotheker  in  Einbeck  in  Hannover,  siedelte 
er  später  in  gleicher  Eigenschaft  nach  Hameln 
über,  woselbst  er  auch  am  20.  Februar  1841  verstarb. 

Von  wissenschaftlichen  Arbeiten  Sertürners  sind 
in  erster  Linie  zu  erwähnen :  seine  Entdeckung  des 
Morphins,  der  Mekon-  und  Pyromekonsäure  und 
des  Phosphoräthers.  Auch  an  der  Entdeckung 
der  Äthylschwefelsäure  war  er  beteiligt.  Ferner 
führte  er  Untersuchungen  aus  über  die  Gerbstofle 
und  über  die  Tierkohle  und  entdeckte  das  Chi- 
noidin,  dessen  Eigenschaften  und  Wirkungen  er 
eingehend  untersuchte.  Aufserdem  liegen  von  ihm 
Untersuchungen  vor  über  die  Natur  des  Chlors 
und  über  das  Eäsegift  f  Arch.  der  Pharm.  Bd. 
XXV,  S.  107).  Von  gröfseren  Werken  Sertürners 
seien  erwähnt:  System  der  chemischen  Physik, 
oder  Entdeckungen  und  Berichtigungen   im  Ge- 


biete der  Chemie  und  Physik,  oder  Grundlinien 
eines  umfassenden  Lehrgebäudes  der  Chemie, 
2  Bände  in  S^  1820-1822;  Kurze  Darstellung 
einiger  Erfahrungen  über  Elementar-Attraktion 
mindermächtiger  Säuren  und  Alkalien;  über  Wein- 
säuren, Opium  u.  s.  w.  (1820)  und  endlich  Annalen 
für  das  Universalsystem  der  Elemente,  1. — 3.  Band 
1826 — 1830.  Aufser  den  hier  angeführten  ver- 
öffentlichte Sertürner  auch  noch  verschiedene  Ab- 
handlungen medizinischen  Inhaltes. 

Am  27.  Juni  1831  erkannte  das  „Institut  de 
France"  in  feierlicher  Sitzung  Sertürner  den 
Montyon-Preis  von  2000  Francs  zu,  „weil  er  den 
alkalischen  Charakter  des  Morphins  erkannt  und 
damit  den  Weg  zu  bedeutenden  Entdeckungen 
auf  medizinischem  Gebiete  geöffnet  habe." 

«)  Elements  de  Pharmacie,  7.  Aufl.,  S.  254  und 
Raspail,  Nouveau  systöme  de  Chimie  organique, 
t.  II,  S.  386. 
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drOchlich  hervorhebt,  als  iliesem  ei  g  od  tum  lieh 
erkannt  ?.n  haben.  Er  schrieb  letztere  viel- 
mehr dem  zur  Aasffilliing  des  Alkaloides 
verwendeten  nod  spurweise  darin  znrQekge- 
bliebenen  Ammoniak  zu.'] 

Im  Jahre  IBM  stellte  Scgiiin  ans  dein  Opium 
einen  krystallinischen  Körper  dar  und  be- 
merkte auch  dessen  alkalische  Reaktion ;  aber 
auch  ihm  enlf^ng  die  basische  Natnr  desselben. 
Anstatt  in  der  Verbindnng  eine  organische 
Base  zn  erblicken,  schrieb  anch  er  die  alka- 
lische Reaktion  einer  Vorunreiniguiig  durch 
Ammoniak  zu.  Seguin  verlas  seine  Arbeit: 
^über  das  Opinm"  dem  Institut  in  der  Sitzung 
vom  24.  Dezember  1804;  dieselbe  gelangte  jedoch 
erst    im    Jahre    1814    zur   Veröffentlichung.*) 

Neumaun,  Haller,  Tralles  und  Pat;enatecher 
isolierten  gleichfalls  krystnllisierte  Snbstatueu 
aas  dem  Opium;  allein  trotz  dieser  und  der 
Arbeiten  von  Iloffmann,  Baum^,  Wedelius, 
Josse,  Proust,  ßnebok  nnd  anderer  blieb  die 
Katur  des  Opiums  hinsichtlich  seiner  chemi- 
schen Zusammensetzung  so  gut  wie  uiibekaunt. 
Sertttmer  hatte  die  Untersuchung  des  Opinrns 
bereits  im  Jahre  1S03  begonnen,  als  deren 
Resultat  er  im  Jahre  1S05  die  Mitteilung  machte, 
dafs  dieser  konzentrierte  PflnnzensaCt  eine 
eigentliniliche,  alkalisch  reagierende  Substanz 
enthalte,  welche  gut  krystallisierte  Salze  /.a 
bilden  vermöge.  Kr  gab  ihr  den  Namen 
Morphium  oder  Morphin.  Später  kam  dann 
noch  die  Bezeichnung  Mori^hia  in  Aufnahme. 
In  einer  zweite«,  im  Jahre  1817  veröffent- 
lichten, sehr  wertvollen  Arbeit  über  das  Morphin 
and  die  Mekonsäure  betont  und  beweist  Ser- 
tQrner  dann  noch  besonders  die  basischen 
Eigenschaften  der  von  ihm  entdeckten  organi- 
schen Base.  In  der  Einleitung  zu  dieser 
Arbeit  druckt  sich  Sertürner  folgendermafsen 
Ich  glaube  die  Chemie  mit  einer  nonea 
Pflanzeusäure  —  der  Mekonsänre  —  und  mit 


einer  neuen  alkalischen  Raais  —  dem  Mor|ihin 
—  bereichert  zu  haben,  welch'  letztere  merk- 
würdige Substanz  hinsichtlich  ihrer  Eigen- 
schaften dem  Ammoniak  sieh  zu  nähern  scbeiut 
und  die  ein  neues  Licht  auf  andere  salzfäbige 
Grundlagen  werfen  wird.*)" 

Nachdem  SertDnier  die  alkalische  Reaktion 
der  neuen  Base  hervorgehoben  bat,  macht  er 
darauf  aufmerksam,  „dafs  es  nicht  das  Ammo- 
niak ist,  welches    diese  Reaktion    bedingt,  da 
das  reine  Morphin  keines  enthält,  wovon  mau 
sieh  durch  Behandeln    desselben    mit   Ätzkali 
überzeugen   kann.     Sic   ist   in   Sanren   leicht 
löslich  und  bildet  mit  denselben  sehr  schöne, 
neiitral    reagierende    Salze"    nnd    weiterhin: 
„Die    das    Morphin    zusammensetzenden    Ele- 
mente sind:   Kohlenstoff,   Wasserstoff,   Sanor- 
''  stnff  und  wahrscheinlich  auch  Stickstoff." 
''        Durch  letzteren  Passus  wird  zugleich  die  von 
,  manchen    Seiten     vertretene     Ansicht:    auch 
j   Sertürner  sei  der  Stickstoffgehalt  des  Morphins 
'   entgaugen,  in  unanfechtbarer  Weise  widerlegt. 
Der    direkte    Stick  Stoffnachweis    im    Morph  iu 
wurde    später   durch   Bnssy  geführt,  von  dem 
I  auch  die  erste  Elementaranalyse  dc3  Morphins 
!  herrührt.-*) 

I  Die  erste  Arbeit  des  jungen  Sertürner  er- 
'  fuhr  keine  grofso  Beachtung ;  wohl  aber  seine 
I  zweite  im  Jahre  1817  verüffentlichte  Unter* 
suchung,  durch  die  man  erst  allgemein  die 
au (ser ordentliche  Tragweite  der  von  Sertürner 
gemachten  Entdeckung  erkannte.  Auch  Gay- 
I.ussac  erkannte  sofort,  dafs  mft  der  Entdeckung 
dos  Morphins  der  Forschung  eiu  neues  Feld 
erschlossen  war,  deun  die  Publikation  der 
zweiten  Arbeit  Sertürners  in  den  Annalos 
,  de  Chimie  et  de  Phjsique  führt  er  mit  den 
Worten  ein:  „Nous  sommes  surpris  que  le 
Premier  memoire  de  Mr.  Sertnerner  n'ait  paa 
fiiä  plus  tijt  Tattentioa  des  chimistea,  non  en 
France,    oii    il    no    parait    pas   qu'il  ait  ^t& 


)  Diese  Arb»-it  Derosne'«  wurde  in  der  „SociitÖ 
de  Pharm Bcie  de  Pari»"  verleeen  und  in  den 
.Annales  de  Chimie  45,  S.  257"  »bgeiiruckt. 

»)  Annal.  de  Chimie  »2  (1814),  S.  22h. 

')  Über  eine  Säure  im  Opium  und  Nachtrag 
Eor  Charakteristik  der  Säure  im  Opium  (Tromma- 
dorifs  Journal  der  Pharmacie  18ü5,  13,  1.  Teil 
8.  TM  nnd  -.'.^6,  und  2.  Teil  8.  349);  Da'rsUllung 
der  reinen  Hohn  säure,  nebat  einer  chemischen 
Untersuchung  des  Opiums,  mit  vorzüglicher  Hin- 
sicht auf  einen  darin  neu  entdeckten  Stotl 
(TrommadorlTs  Journal  der  Fharmacie,  160^,  14, 
B.  47  und  ^4);  Cber  das  Opium  und  üesBen 
ki^stallisierbar«  Substanz  (TrommsdorH's  Journal 
der  Pharm,  löll,  20).  in  welcher  Ar lieit  .Sertürner 
die  Beschreibung  der  von  ihm  neu  entdeckten 
Sabrianz  des  iMorphina"  giebt;  and  endlich  die 
bedeutangBTollste  von  sämtlichen  Abhandlungen 
SertSmers:  „Über  das  Morphium,  eine  neue  lalz- 


fähige  UrundUge,  und  die  Uekonsäure,  als  Haupte 
beatandteile  des  OpiuniB",  welche  zum  erstenmale 
in  Gilberts  Annalen  der  Physik,  Neue  Folge  1Ö17, 
25,  8.  bG  abgedruckt  wurde  und  dann  auch  in 
von  Rose  besorgter  französischer  Cberset^nng  in 
den  Annales  de  Chimie  et  de  Physique  [2],  1817 
t.  V,  8.  21  —  43  erschien.  Im  AnBchlufs  an  diese 
letztere  Abhandlung  erschienen  dann  noch  die 
beiden  Uitteilungen:  „Bemerkutig-en  zu  Rohiquets 
Abhandlung  über  das  Opium  etc.''  (üilberts 
Annalen  1R18)  und  „Lber  die  Verbindungen  der 
Siiuren  mit  basischen  und  indifferenten  Substanien" 
(ebfnda   1818). 

Die  ersten  Arbeiten  Sertürners  über  das  Opium 
(mrir)--1811)  daueren  noch  aus  der  Zelt  seines 
Aufenthaltes  in  Paderborn  in  Westfalen;  die  nach 
demJflhre  Idll  erschienenen  Abhandlungen  wurden 
in  Einbeck  verfafst. 

•)  Jouru.  de  Pharm.  9,  S.  580. 
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conun,  mais  sur  le  reste  dn  contioont.  I.a 
diiconvorte  dnuo  Iioso  aiculiue  formte  lic 
charboii,  d'bydron^im,  d'oxygüiic  et  d'a^ote, 
dans  laqudle  les  ]iro))Ti(!t6s  iieutralisautes  sout 
tr6a-proDOuceQB,  nous  parait  do  la  plus  graudc 
iroportance"'),  und  fordert  wdterliiD  Robiiiuel 
zur  Forschung  auf  diesem  neuen  GobiuLe  auf.*') 

Sertürner  erkannte  fenier  auf  Grimd  eigener 
wie  fremder  Erfaii rutigen  die  stark  gifligcTi 
KigetiBchallcu  des  Merphins  nud  athlofe  daraus, 
dafa  auf  seine  Gegouwandie  pLysiologiächeWirk- 
ong  dCB  OplumB  Eurllckzufnhreii  sei.  Weiterhin 
zeigte  er  (loc.  cit.),  dafs  das  Morphin  dun'li 
Ammoniak  oder  Magnesia  ans  seinen  Salzeti 
verdrängt  wird,  während  es  selbst  Eisen-, 
Kupfer-,  Blei-  und  Queuküilbersalze  zu  Kcrsetzon 
vermsg. 

Pelletier  und  Magendic  isolierten  im  JaLro 
1817  aus  der  Ipccacuanba  —  gelegentlich  der 
chemisch -physiologischen  t'iitersuchung  der- 
selben —  eine  eigentilm liehe,  für  die  Droge 
charakteriBtischo  Substanz,  die  sie  mit  dem 
liamen  Emelin  (von  tftiu,  erbrochen')  belegten, 
ohne  jedoch  deren  wirklichen  Charakter  zu 
erkennen;*)  erst  nach  Sertürners  Fubliknlion 
über  das  Opium  nnd  zwar  im  Jahre  1833 
erklärten  Dumas  nnd  Pelletier*)  das  Emptin 
fOr  eine  sticksiofTfaaltige  Substanz  mit  basiseben 
Eigenschaften. 

Zahlreiche  andere  Untersuchungen  über 
Chinarinde,  Opium,  Kaffee,  Belladonna  u.  a. 
waren  vor  Sertürners  epochemachender  Arbeit 
ausgeführt  worden,  aber  kein  Chemiker  war 
vor  ihm  auf  die  Vermutung  gekommen,  dnfs 
in  diesen  Pflanzen  Verbindungen  mit  spezifisch 
basischem  Charakter  sich  vorfinden  wQrden/) 

Die  ausgesprochen  basische  Natur  gewisser 


organischer  Verhindunireu  Wiir  semit  von 
Sertürner  zweifellos  festgestellt  worden.  Es 
künnen  daher  hier  auch  die  zahlreichen 
Arbeiten  früherer  Chemiker  flbcrgangen  worden, 
welche,  obwohl  sie  voraussichtlich  Alkaloido 
in  deu  Hitnden  hattun,  dieselben  doch  nicht 
als  solche  erkannten. 

Oftmals  glaubte  man  jedoch  auch  in  uen 
aufgefundenen  Verhinduugcn  Alkaloide  vor 
sich  zu  haben,  deren  wahre  Natur  dann  erst 
sjulter  erkannt  wurde. 

So  isolierte  Vauquelin  im  Jahre  1H17  ans 
Daphne  alpiun  eine  als  Dapliuin  he- 
zoichnete  und  von  ihm  zunächst  für  ein 
Alkaloid  gehaltene  Substanz,  welche  sich  je- 
doch apöter  als  ein  Glykosid  erwies.") 

Die  nirklii-he  Entdeckung  eines  gegebenen 
Alkaloides  besteht  nicht  allein  in  seiner 
Isolierung,  sondern  vor  allem  im  Erkennen 
und  Nachweis  seines  basischen  Charakters. 

Cuvier^  drückt  sich  in  seinem  Bericht 
über  Sertürners  Entdeckung  folgen dermafecu 
aus:  „Obwohl  schon  zahlreiche  Arbeiten  über 
das  Opium  ausgeführt  worden  sind,  so  ist  oa 
deuuoch  Sertürner  in  Einbeck  in  Hannover 
geglückt,  in  diesem  Fflauzensafte  eine  Säuru 
und  —  was  noch  aufscrgewühnlicher  ist  — 
ein  nenes  Alkali  oder  zum  mindesten  eine 
Substanz  zu  entdecken,  welche  alle  gewöhnlichen 
Eigenschaften  der  salzbildenden  Basen  besitzt. 
Diese  Substanz  ist  es,  welcher  Sertürner  die 
einschUferude  und  giftige  Wirkung  des  Opiums 
zuschreibt  und  welche  er  deshalb  mit  dem 
Namen  Morphin  belegt  hat.  Von  bitterem 
Geschmack,  krystallisier-  und  schmelzbar,  in 
Wasser,  selbst  siedendem,  nur  wenig  lüslich, 
sehr   leicht  löslich   dagegen   in  Alkohol   und 


')  Annales    de  Chimie   et   de    Phyiique    [2], 
(1817)  8.  «. 

*)  Ibid.  S.  278. 

*)  ÄnnaleB   de    Chimie  et  de  Physique    t-li  *^  , 
(1817)  S.  178. 

*)  Annales  de  Chimie  et  de  Pbysique  [L'],  S4 
(1823),  8.  180, 

°)  Fourcroy,  Anulyae  des  quinquinas  {Annale» 
de  Chim.  S  (1791).  S.  113  und  9  (1791),  S.  ^81. 

Ch.  Berthollet,  AnalyBe  des  quinquinsB,  ibid  16 
(179:1),  S.  Jbö. 

Crumpea,  Examen  chiniique  de  la  nature  des 
propri^lOs  de  l'epiuin.  ibid.  28  (1797),  8.  331. 
Auf  dieae  bub  dem  Englischen  übertrsgene  Arbeit 
iit  bisher  fnst  nie  Bezug  genommen  worden. 

Dubuc,  8ur  Topium  et  sur  sa  compoBilion,  ibid. 
88  (180t).  8.  181. 

ßuuboU,  Versuche,  die  Zerlp^ung  des  Opiums 
in  »eine  näheren  Bestandteile  betr.  (Trommedorffs 
Joum.  der  Pharm.,  8  (18Ü0),  8.  24). 

Seguin,  Memoire  sur  l'opium,  Annales  de  Chim, 
OS  (1814).  8.  2?5;  U^nioires  buf  lee  quinquinai  et 
le  cafc;  ibid.  111,  (1814),  S.  273  u.  303;  »2,(1Ö14),8. 5. 


Chenevix,  Netc  sur  un  principe  veg£tal  contena 
dans  le  cafg;  il)id.  IS  (ISDI),  8.  326. 

Vauquelin,  ExpfTiencfs  Kur  diveraee  eepeces  de 
quinquinsB,  ibid.  6»  (ISOB),  S.   113. 

Diese  lelrtere  Arbeit  enthält  die  Untersuchung 
von  18  verschiedenen  8<>rten  Chinarinde;  femer 
gieht  Vauquelin  darin  Kenntnis  von  der  von  ihm 
als  Bestandteil  der  Chinarinde  entdeckten  China- 
aaure,  sowie  Merkmale  zur  Qnter«chpiduug  der 
echten  Pieberrinde  von  falschen  Chinarinden.  Die 
Gegenwart  von  Alknloideu  in  der  Kinde  der 
Cinchonaarten  war  jedoch  auch  ibm  verborgen 
geblieben, 

Äccarie,  Sur  l'opium  du  commerce  etc.;  ibid. 
61  (1607),  S.  237. 

0.  Uelandri  (aus  Mailand),  Sur  l'analyge  de  la 
Belladone,  ibid.  65  (IBU8),  S.  221. 

Pharm.    115   (1860), 
latnrelles. 
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Äther,  bildet  dasselbe  mit  der  Mehrzahl  der 
Sänren  charakteristisciK',  neutrale  Salze,  aus 
deneu  es  durch  Ammoniak  gefällt  wird.  Das 
Morphin  besteht  aus  Sauerstoif,  Kohlenstoif, 
Wasserstoff  und  enthält  voraussichtlich  auch 
Stickstoff.  Die  Säure,  an  welche  das  Morphin 
im  Opium  gebunden  vorkommt,  ist  von 
Sertürner  mit  dem  Namen  Mokonsäure  be- 
legt worden,  ohne  indes  von  ihm  einer 
eingehenderen  Prüfung  unterzogen  worden 
zu  sein.  Robiquet,  welcher  Sertürners  Unter- 
suchungen wieder  aufgenommen  hat  und  dessen 
Angaben  bestätigen  konnte,  hat  entgegen  der 
Ansicht  des  Letzteren  die  Überzeugung  ge- 
wonnen, dafs  das  im  Jahre  1803  durch  Derosne 
aus  dem  Opium  gewonnene  wesentliche  Opium- 
salz weder  Morphin,  noch  eine  Verbindung 
desselben  mit  Mekonsäure  war,  sondern  eine 
dritte,  im  Opium  enthaltene  Substanz." 

Sertürners  Untersuchuugsresultate  erhielten 
kurze  Zeit  später  durch  Vogel  ihre  volle 
Bestätigung,  in  einer  von  dem  letzteren  der 
Münchener  Akademie  der  Wissenschaften  vor- 
gelegten Arbeit.^) 

Die  heilkräftigen  bezw.  giftigen  Eigenschaften 
vieler  Pflanzen,  wie  Aconitum,  Conium  u,  a., 
waren  seit  dem  frühesten  Altertumo  bekannt. 


Es  lag  daher  nahe,  dafs  nach  den  denkwürdigen 
Untersuchungen  Sertürners  von  verschiedenen 
Forschern  auch  diese  übrigen  Pflanzen  in 
derselben  Richtung  untersucht,  und  so  inner- 
halb weniger  Jahre  sehr  viele  neue  Alkaloide 
aufgefunden  wurden.  In  diesen  Bestrebungen 
wurden  die  Chemiker  sehr  erfolgreich  durch 
die  Physiologen*  unterstützt,  von  denen  hier 
namentlich  der  bedeutende  Magendie  erwähnt 
sei,  der  besonders  auf  die  grofse  Wichtigkeit 
dieser  neu  entdeckten  Basen  in  physiologischer 
und  therapeutischer  Hinsicht  aufmerksam  machte. 
Die  von  ihm  über  die  neu  aufgefundenen 
Alkoloide  gemachten  Beobachtungen  stellte 
Magendie  in  einem  im  Jahre  1821  veröffent- 
lichten „Formulaire"  zusammen.'^) 

Vauquelin,^)  Duncan  in  Edinburgh,  Reufs 
in  Moskau  und  vor  allem  Gomez,  ein  portu- 
giesischer Arzt,  isolierten  gegen  das  Jahr 
1811  einen  eigentümlichen,  krystallisierbaron, 
näheren  Bestandteil  aus  der  Chinarinde,  den 
Gomez  mit  dem  Namen  C  in  che  n  in*)  be- 
legte, und  der  kurze  Zeit  später  von  Lambert 
in  reiner  Form  erhalten  wurde. 

Erst  im  Jahre  1820  gelang  es  jedoch  Pelletier 
und  Caventou,  ^)  welche  an  der  Hand  der 
klassischen    Arbeiten    Sertürners    die    Unter- 


>)  Journ.  de  Pharmac.  8  (1817),  S.  447. 

')  Formulaire  pour  la  preparation  et  Tusäge  de 
beaucoup  de  medicaments  nouveaux,  tels  que  la 
Doix  vomique,  la  morphine,  Tacide  prussique,  la 
strichnine,  la  veratrine,  les  alcalis  des  quinquinas, 
Vjode  etc.  par  F.  Magendie.  1821.  Die  neunte 
französische  Auflage  erschien  im  Jahre  1836.  Eine 
von  Antonio  Cattaneo  besorgte  Übersetzung  der 
ersten  Auflage  erschien  im  Jahre  18!^2  in  Mailand 

»)  Annal.  de  Chini.  69  (1^09),  S.  130  u.  148. 

*)  Duncan  schreibt  in  seinem  ^NouveauDispensaire 
d*  tdinbourg"  vom  Jahre  J  826  ( Französ.  Ausgabe  1. 1, 
S  246)  bei  Besprechung  verschiedener  Keaktionen : 
„Ich  werde  darauf  hingeführt,  dieselben  einem  bis 
jetzt  noch  nicht  untersuchten  Pflanzenstoife  zuzu- 
schreiben, welcher  in  Alkohol  und  Wasser  löslich  ist, 
und  dem  ich  den  Namen  Cinchonin  beilegte."  Man 
vergl.  weiter  im  Giornale  di  Nicholson,   Bd.  VII. 

Duncan  berichtet  weiter,  dafs  infolgeseiner  Unter- 
suchungen Gomez  in  den^Transactionsderacadcroie 
royale  de  Lisbone"  (18 11)  eine  jjenaueMethodezur  Er- 
kennung des  Cinchonins  veröfi'entlicht  habe.  Gomez 
erhielt  dasselbe   in  gut  krystallisiertem  Zustande. 

Duncan  erwähnt  weiterhin  auch  die  Unter- 
suchungen von  Vauquelin.  Von  allen  den  ge- 
nannten Forschern  erkannte  jedoch  keiner  den 
basischen  Charakter  des  Cinchonins.  Nach  der 
Beschreibung,  welche  Gomez  von  der  von  ihm 
erhaltenen  Substanz  giebt,  erscheint  es  aufser 
allem  Zweifel,  dafs  das  sogenannte  Cinchonin  von 
Duncan  bezw.  Gomez,  welches  im  Jahre  1814  auch 
von  Pfaff  erhalten  wurde,  nichts  anderes  war,  als 
Chinin,  bezw.  ein  Gemisch  von  Chinin  und  Cin- 
chonin, welche  letzteren  dann  im  Jahre  1820  von 
Pelletier  und  Caventou  entdeckt  und  als  zwei 
verachiedene  Basen  erkannt  wurden. 


»)  Joseph  Pelletier  wurde  am  22.  März  1788 
zu  JParis  geboren  und  starb  daselbst  am  19.  Juli 
1842.  Sohn  eines  Apothekers  in  Bajona,  ergriff 
er  zunächst  auch  das  väterliche  Gewerbe  und 
wurde  später  Vice-Direktor  der  Ecole  de  Phar- 
macie  zu  Paris.  Im  Jahre  1818  entdeckte  er  das 
JStrychnin,  hierauf  —  im  Jahre  1820  —  mit 
Caventou  das  Chinin  und  Cinchonin  und  lehrte 
die  Darstellung  des  Chininsulfates.  In  Verbindung 
mit  Magendie  beschäftigte  er  sich  im  Jahre  1817 
mit  Untersuchungen  über  die  Brechwurzel,  die 
ihn  dann  zur  Entdeckung  des  Emetins  führten. 
Im  Jahre  1818  entdeckte  er  gleichzeitig  mit 
Meifsner  und  zusammen  mit  Caventou  das  Veratrin 
und  im  darauffolgenden  Jahre  ebenfalls  mit  Ca- 
ventou das  Brucin.  Im  Jahre  1829  fand  er  in 
Verbindung  mit  Corriol  das  Aricin,  im  Jahre  1832 
das  Narcein  und  im  Jahre  1835  zusammen  mit 
Thiboumery  das  Pseudomorphin.  Mit  Dumas 
führte  er  im  Jahre  1823  Untersuchungen  über  die 
Llementarzusammensetzung  der  organischen  Basen 
aus.  Im  Jahre  1829  untersuchte  er  das  Curare 
und  im  Jahre  l^(3o  zusammen  mit  Couerbe  das 
Pikrotoxin;  mit  Deville  endlich  arbeitete  er  über 
das  Guajakharz.  Ferner  beschäftigte  er  sich 
auch  mit  verschiedenen  Elementaruntersuchungen 
(Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [2],  1832,  t.  51). 
Im  Jahre  1826  erhielt  er  zusammen  mit  Caventou 
von  der  Akademie  der  Wissenschaften  zu  Paris 
einen  Preis  von  lOüOO  Francs  für  seine  Unter- 
suchungen über  die  Cinchonen. 

Jean  Bienaime  Caventou,  im  Jahre  1795  geboren, 
war  ebenfalls,  wie  Pelletier,  ursprünglich  Apo- 
theker und  später  Professor  der  Toxikologie  an 
der  Ecole  de  Pharmacie  in  Paris.  Er  war  ein 
rühriger  Mitarbeiter  von  Pelletier,  gest.  1877. 


Geschichtlicber  Oberblick. 


sucbun^  Gomez'  über  das  CincboDiit  wieder 
aufgcnoinnieu  hatten,  das  letztere  im  Ziistaude 
völliger  Reinheit  darzustelien  uud  seinen 
basischen  Charakter  Dachau  weisen ;  zugleich 
beschrieben  sie  seine  bauptsflctdichsten  Salze. 
Wichtiger  als  diese  Resultate  war  jedoch  ihre 
Entdeckunpf  des  Chinins,  welches  sie  an  Stelle 
des  Cinchonins  iu  der  von  Cinchona  Calisaya 
stammcndeu  gelben  Bolivia-CbiDarindo  auf- 
fanden. Es  ist  allgemoiu  bekannt,  wiescbnell, 
fast  unmittelbar  nach  der  Euldeckung  diesor 
neuen  —  als  C'hiDiu  unterschiedenen  —  Base 
das  Snlfat  ücrsolbcn  als  Fiebermittel  Ein- 
gang uod   Anwendung  fand.') 

Id  der  klassischen  Abhandlung  von  Felletier 
und  Cavontou  findet  sieb  bereits  eine  Tabelle 
vor,  in  der  das  unterschiedliche  Verhalten 
von  Cinchonin  und  Chinin  zusammengestellt 
ist.  Nicht  nuerwähnt  darf  bleiben,  dafs  gleich- 
zeitig mit  Pelletier  und  Caventoo  auch 
Houton-Labillardii^re  im  Thenard'scheu  Labo- 
ratorium den  basischen  Charakler  dos  Ciik- 
chonins  erkannte.*) 

Bereits  oben  wurde  der  von  llobiquet  im 
Jahre  1S17  gemachten  Entdeckung  des  Narka- 
tins  Erwähnung  gethau;  bald  nach  dieser 
Beobachtung  beiraten  /ahlreiche  andere  Che- 
miker dcü  von  Scrtilnier  nnd  Itobiiiuet 
vorgezeichuetcn  Weg,  so  dafs  nach  Ver- 
lauf nur  weniger  Jahre  die  wiclitigsteu  d^r 
natürlich  vorkommenden  Alkaloide  aufgefunden 

Im  Jahre  1B19  isolierte  F.  Rnnge  das 
wirksame  Prinzip  der  Belladonna,  beobachtete 
seine  mydriatischeu  Eigenschaften  und  machte 
auf  die  interessante  Thatsache  aufmerksam, 
dafs  der  Harn  der  mit  demselben  vergifteten 
Tiere  nach  dem  Verdunsten  eiuen  ebenfalls 
mydriaUBcU  wirkenden  Klickstand  hinterläfst. 
Auch  beobachtete  er  die  durch  Alkalien  be- 
wirkte Zersetzung  der  narkotischen  Belladonna- 
base. Zur  Erkenntnis  des  alkaloidalen  Charak- 
ters derselben  gelangte  er  jedoch  nicht:^)  die 
Entdeckung  des  Atropina  geschah  erst  viel 
8|)äler  —  im  Jahre  1833  —  durch  Mein, 
Geiger  uud  Hesse. 

Nachstehende  Tabelle  giobt  in  chronolo- 
gischer Ordnung  eine  Übersicht  ober  die 
bis  zum  Jahre  1835  entdeckten  natQrlicben 
Pflanzen  b äsen,   sowie   die   Namen   der   ersten 

Beobachter. 


Nu.»  d<t  AU^oUis 

J.l.r  du  Enl- 
dHknnff 

K»«»«..., 

Morphin 

1805  n.  1817 

Sertürner 

Narkoiin 

1817 

Robiquel 

Veratrin 

1818 

Meifsncr 

Strycbuin 

Pelletier  n.  Ca- 

veiitou 

Pjperin 

1819 

Oersted 
JLassaiguo  n. 

Delphinin 

" 

Feneulle 
1  Brandes 

Brucin 

" 

PeUetier  u.  Ca- 
venton 

CItinia 

1 

Pelletier  u.  Ca- 

Cincbonin 

ventou 

Solanin 

Dosfosses 

CoffeTn 

Rnnge 

thelidouin 

1825 

Godefroy 

Corydalin 

1826 

Wackenroder 

Berberin 

Pelletier  n. 
Pellelan 

Cuniin 

laa? 

Giesecke 

Nicoün 

1838 

Posselt   u.  Roi- 

Cnrariu 

" 

Roulin  0K8)  u. 
Preyer  (1860) 

Aricin 

1829 

PeUetier  u.  Cor- 
riol 

Sanguinarin 

„ 

Dana 

Codom 

1832 

Robiquot 

Narceln 

^ 

Pelletier 

Chinidin 

ia33 

Henry    n.    De- 
londre 

A  tropin 

» 

Mein,  Geiger  n. 

Hesse 

Hyoscyamin 

„ 

Geiger  u.  Hobbo 

Aconilin 

„       „      „ 

Colchicin 

^ 

»        "        n 

Pseudomorphiu 

1835 

Pelletier  u.Tbi- 
boumery 

Thebaiu 

" 

Pelletier  u.  Thi- 
bouraery 

Von  da  an  bmchle  fast  jedes  Jahr  die 
Entdeckung  neuer  vegetabilischer  Alkaloide, 
so  dafs  sich  gegenwärtig  die  Zahl  der  bs- 
kannteu  anf  mehrere  Hundert  beziffert. 

Die  Ktemenlarzusammensotzung,  suvrio  einige 
charakterislisclieEigcnsühafteu  der  organischen 
Basen  wurden  zuerst  von  Pelletier  uud  Dumas 
untersucht;    diese   Beobachtungen   wurden   in 


')  üome«,   Med,  und    Surg,  .lourn.,  oct,  1811;  1 
Cuvier,   Histoire   des   progrSs  des  sciencea    nslur- 
ellei,  t.  ],  S.  2(>3;  Pelletier  und  Caventou,  Annal. 
de  Chim.  et  de  Phye.  [2],  15  (IML'd).  S.  291  u.  337.  ii 


')  Thenard,  Traite  de  Chimie,  6.  Aufl.  Bd.  IV. 
'J  Annai.    de    Chim.    et    de   Phya.,    27    (1824), 
S.  32. 
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r  Folge    allcrdiugs    in    cinigeu  Puuiilou  als 
I   Dicht  völlig  zutreffend  crkiiuut.') 

Die  Mehrzahl  der  ersteu  genaueu  Analysen 
von     AlkaluideD     verdanken     wir     Liebig,*) 
Regoault,  * )      Laurent  *)      und     Gerhardt.  * ) 
I.sarcnC  und  Gerhardt  modifizioi-l^^n  und  be- 
richtigton     atifserdetri     auch     zahlreiche    von 
früheren    Forscheru     auIgostelUe    Formeln.  ■) 
Es  sei  bei  dieser  GL'legonheit  in  erster  Linie 
an    die    l'uterEUcbuiigeii  Lnnreut's  über    das 
Ciucbonin     erinnert,  7    fllr    welches    man    bis 
in   die   neueste  Zeit  die  von  Itegnault  aufge- 
stellte Formel   Cj^Hj^NjO  i,l.  t.)  beibehalten 
halte,  obgleich  Laurent  (.1.  c.)  dieselbe  schon 
damals  anf  Grund  der  eigenen,  wie    der  von 
anderen     Forschern     ausgeführten     Analysen, 
durch    die   Formel  C,bHj,N,0   ersetzt  hatte. 
'  Heute    wissen    wir    durch  die  Untersuchungen 
■von  Skranp*)    und  Hesse,"}    dafs  in  der  That 
die    letztere  —  Laurent'scho  —  Formel   der 
MolekularznBammonseCzung  des  Cinchonius  ent- 
I  spricht.     Dieselbe  ist  daher  gegenwärtig  wohl 
I  ani-h  von  sämtlichen  Chemikern  angenommen. 
Diese   differcnten  Resultate   der    beiden   vor- 
I  erwähnten  Forscher  linden  ihre  Erklärung  in 
'  dem   Umstände,    daCs    die    vollständige    Ver- 
breunuag  des  Cinchonius  mit  Schwierigkeiten 
verkuBpft  ist  und  ferner,  doTs  dieses  Alkaloid 
leicht     ein     basisches    Chloroplatiuat     bildet, 
wodurch    dann    die    zu    niedrig    gefundenen 
1  Platiuwerle    bedingt    siud.      Zur    Erlangung 
I  eines  neutralen  Chloroplatinates  mufs  die  Fäll- 
:  in  schwach  sauerer  Lüsnng  vurgenommen 
I  werden.     Bei  Einhultung  dieser  Bedingungen 
I  «otsprioht   die   resultierondo  Ptatinmenge   der 
[  Formel : 

CjpHjjNjO  .  2HCI .  PtCl,. 


Die  vorerwäbnlc  Abhandlung  ühor  das  CHu- 
chonin  enthält,  nebenbei  bemerkt,  auch  die 
Beschreibung  des  von  Laurent  zuerst  ange- 
wandten Verbrennungsverfahrens  im  Sauer- 
stoffstrome. 

Laurent  verwendete  diese  Methode,  wie  er 
aftgiebi,  bei  der  Elementaranalyse  schwer  ver- 
brennlicher  Kür]ier,  indem  er  die  Verbrennung 
in  einem  aus  Kaliumchloral  entwickelten  Saoer- 
stoff^trome  beendete. 

Bis  zum  Jahre  1827  waren  nur  feste,  Kohlen- 
stoff, Wasserstoff,  Stickstoff  und  Sauerstoff 
enthaltende  Alkaloide  bekannt.  In  diesem 
Jahre  gelang  es  Giesecke,*")  aus  den  Schier- 
liögsfritchten  ^-  den  Mericarpien  von  Conium 
maculatum  —  eiue  HQcbtige  Base:  das  Coniiu 
oder,  nach  der  in  Frankreich  flblicheu  Nomen- 
klatur Cicutin,  zu  isolieren,  welches  dann 
später  —  im  Jahre  1831  —  von  Geiger  ""i 
im  reinen  Zostande  erhalten  wurde.  In  jener 
Zeit  erschien  jedoch  die  Existenz  basischer, 
Hachtiger  Verbindungen  von  am  nioniak  ähn- 
lichem Charakter  so  wetiig  wahrscheiulich, 
dafs  von  vielen  damaligen  Chemikern  dia 
Resultate  der  Giesecko' scheu  und  Geiger'schen 
Forschungen  angezweifelt  wurden.  Interessant 
ist  die  Thatsache,  dafs  im  Jahre  1Ö35  der 
Pariser  Apotbekervereiu  eine  Kommission  mit 
dem  Auftrage  einsetzte,  die  Zweifel  Aber  den 
alkalischon  Charakter  des  Coniius  zu  lasen 
uad  darzuthuu,  ob  die  alkalisuhe  Reaktion 
desselben  nicht  doch  hoigemcnglem  Ammoniak 
zuzuschreiben  sei-  Henry  und  Bontron  be- 
stätigten in  ihrem  Kommiasioushericbt  die 
Untersuchungen  der  beiden  deutschen  Che- 
miker. 

AnJserdem  führto  der  Toxikologe  Christison 


>)  AnmL  de  Chim.  et  de  Pbyi.  [3|,  24  (1823), 

"•>  Ann.  Chem-  Pharm.  6  (1834),  S.  35-73  und 
I  2S  [183SJ,  ».  4t. 

*)  Annal.  da  Chim.  et  de  Pbys.  [3],  «8  (1838), 

*)  Memoire    aur   la  comporition    des    alcalis  or- 
ganiquc«,  ibid.  [aj,  19  (1847),  S.  359. 
')  Ibid.  [H],  1  (1843),  S.  251. 
*)  Cumptes  rendu«  des  travRux  de  Ghimie,  1849 
')  Härooire   sur   la  uumpoiition    des  alcalis  or- 

SniquHs  IH47  (Annal.  de  Chim.  et  de  Phyi.  [A\, 
,    S.   359);    und    U<-moire    sur    kx    ulcaloidea 
chlore»  et  bnlmes  (ibid.  24,  S.  ;J03). 

Auguste  Lnurent  wurde  am  14.  Nov.  1807  in 
La  Folia  bei  Ltiogres  geboren  uod  starb  ani 
Ib.  April  \%b'i  in  Pana.  Er  war  zuerst  Berg- 
ingenieur, hiersuf  nach  einander  Präparator  an 
der  Eoole  centrale  des  Ärts  et  Mfitiera,  Chemiker 
an  der  Porzellanrabrilc  in  Sevres,  Privat- Dozent, 
Profeiior  der  Chemie  in  Bordeaux  (1838—1848) 
und  Bohlierilich  —  von  1843—1853  —  Jlünzwar- 
dein  in  Pari«.  Es  igt  ihm  nie  geglückt,  in  Paria 
ein  höheres    altademiiches  Lehramt   zu   erhalten. 


^^H      dein  in  Pai 
^^H    ein  höhere) 


Als  im  Jahre  1851  der  Lehrstuhl  Tür  Chemie  im 
College   de  France   neu    zu   besetzen   war,    wurde 

nicht  er,  sondern  auf  Betrieb  von  Dumas,  Balard 
berufen,  obgleich  let(;tBrer  bereits  zwei  Professuren 
inne  halte  und  sich  aufserdem  —  um  mit  Biot  zu 
sprechen  —  an  seinem  „baga^e  Bcientißque"  nicht 
lahm  trug.  Obwohl  vom  Olüok  nicht  begünstigt, 
hat  dieser  bedeutende  franzÖsiBche  Chemiker  der 
Wissenschaft  ein  wertvolles  Erbe  in  seinen  zahl- 
reichen Untersuchungen  hinterlasuen,  von  denen 
bier  nur  die  folgenden  angeführt  seien:  Über  die 
Siibstitutionstheorie;  Über  das  Naphtalin;  über 
Phenol;  Über  Indigo;  über  Anthracen;  ober  die 
Alkaloide;  Über  die  mebrhasischen  Säuren;  über 
die  Konstitution  der  organischen  Verbindungen ; 
über  die  Atomgewichte;  über  Sibkate  etc.  etc, 
Laurent'»  „Methode  de  Chimie"  erschien  erat  nach 
seinem  Tode  im  Jahre  lö54  mit  einer  Vorrede 
des  bekannten  Physikers  Biol. 

■J  Ann.  Chem.  Pharm-,  Wl  {1H79),  S,  353. 
•)  Ibid.  20s  (18f<(i),  8.  311. 

"J  Arch.  der  Pharm.  SO,  S.  lil. 

")  Magazin  für  l'hano.  86,  S.  12  u.  259. 
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durch  seine  pliysiologisclieu  Versat'ho  de» 
Nndiwois,  dars  das  Coiiiiu  auch  in  seiiif^m 
pli  arm  bIco  top  sehen  Verhallen  völligo  Überoin- 
stimniniig  mit  dem  Scliiorliug  selbst  neigt. 

Vanqnelin")  teilte  in  einer  im  Jatare  liW 
in  der  „Socifitc  de  Pharmacie"  zu  Paris  ver- 
lesenen Abbandlune  mit,  dufs  der  Tabak 
—  die  BlAtter  von  Nicotiaua  labacam,  N". 
latifolia  und  N.  augngiifolia  —  neben  Äpfel- 
saure  „ein  scharfes,  flUrbtiKcs,  farbloses  und 
von  allen  damals  bekannten  versibiedenea  Prin- 
zip enthalte,  dem  der  Tabak  seinen  besonderen 
Charakter  verdanke."  Er  bemerkt  hierzu, 
dafs  dieses  Prinzip  alkalische  Kigenschafton 
tiesit/e,  schreibt  dieselben  jedoch  ebenfalls 
vorhandenem  Ammoniak  zu.*) 

Pusselt  nud  Iteimann  waren  es,  welche  im 
Jahre  1828  erst  pigcnilich  das  Nicotin  eiil- 
dcckteu  und  seinen  basischen  Charakter  er- 
kannten.") Ihre  Refuude  —  durch  Robiqn«t 
in  Frage  gestellt  —  erhielten,  wie  seinerzeit 
diejenigen  von  Qiesocke  und  Ueiger,  wieder- 
um durch  Henry  und  Boutron  ihre  Bestätigung. 
Diese  leUteren  erklärten  zugleich  das  Nicotin 
fUr  eine  der  stärksten  Basen  des 
Pflau/cnreichos. 

In  dem  klassischen  „Traiti'  de  Chimie"  von 
Thenard  finden  sich  die  salzfdhigen  Grunri- 
lageu  (Dasen)  bereits  in  einem  besonderen 
Kapitel  (Bd.  IV)  mit  Angabe   der   ihnen   ge- 


meinsamen Eigenschaften  und  ihrer  Zusammen- 
setitung  abgehandelt. 

Die  in  medizinischen  bezw.  pbarmazeuti sehen 
Kreisen  liin  und  wieder  noch  übliche  Be- 
y.eicbnuugsweiso  der  organischen  Boseu  durch 
die  —  zur  Hervorhebnng  ihres  basischen 
(elek tri) positiven)  Charakters  mit  einem  Kreuz 
(-|-)  vcrseUoneu  —  Anfangsbucbstabeu  ihrer 
Namen  rührt  von  Berzelius  her.  Letzterer 
empfahl  diese  Schreibweise  im  Interesse  der 
KOrze  und  zwar  wie  folgt: 
+  +  + 

Ch  =  Cliinin ;  Ci  =  Ginchonin ;  Mo  =  Morphin ; 
4-  + 

Sr  =  Slrychninj  Ni  :=  Nicotin  etc.  etc. 

Die  Entdeckung  des  Couiins  und  Nicotins 
lenkto  die  Thilligkeit  der  Chemiker  in  neue 
Bahnen  und  zwar  darauf:  flachtige  Dosen  iu 
den  mannigfaltigsten  Produkten  der  trockenen 
Destillation  zu  suchen. 

Im  Jahre  1826  erhielt  Unverdorben*)  ans 
Indigo  durch  treckeno  Destillation  einen  KOrper, 
der  «ich  mit  Säuren  zu  krystallisi orten  Salzen 
verband,  und  dem  er  deshalb  den  Namen 
Krystallin  beilegte;  spöter  —  im  Jahre 
1834  —  gewann  Rnnge"*)  eine  Base  aus  dem 
Steinknhlenteer,  die  sich  mit  Calciunihypo- 
cblorit  blau  färbte,  und  die  er  darnm  als 
Kyanol  bezeichnete.  In  den  Jahren  1340 — 41 
erhielt  Fritzsclic*)  durch  Erhitzen  von  An- 
thranilsSure,    sowie     durch    Destillation    von 


■)  AnoBl.   de  Chim.,  71  (1809),  S.  13P. 

*J  Welcher  bedeutende  Unterschied  zwischen 
dieser  gediegenen  Arbeit  Tsuquelins  über  den 
Tab&k  und  derjenigen  S4guine  über  das  Opium ! 
Vauquelin  zeigt  sicn  euch  in  dieser  Unlersuchung 
ala  echter  Chemiker;  syslemaliech  Irennt  uod 
churakteri eiert  er  die  bauptsüchlichaten  Bestand- 
teile des  Tabaks  und  fafat  scWiefelich  —  auf 
S.  J54  —  die   erhaltenen  Resultate   wie   folgt  zu- 


„Aus  den  aungeführten  Untersuchungen  geht 
hervor,  defa  Nicotiana  latifoliB  im  Safte  ihrer 
Blätter  folgende  Bestandteile  enthält: 

},  Eine  grofse  Menge  lleriacher,  ciweifsartiger 
Substanzen ; 

2,  ÄpfeUaures  Calcium  nebst  freier  Säure ; 

4.  Beträchtliche  Uengen  von  Kaliumnitrat  und 
Chlorkalium ; 

Ö.  Einen  roten,  in  Wasser  und  Alkohol  15a- 
lichen  Körper,  der  beim  Erhit/.en  eich  auf- 
bläht, van  noch  unbekannter  Zusammen- 
setzung; 

6.  Chlorammonium; 

T.  Schliefslich  eine  scharfe,  fluchtige,  farblose 
Substanz,  welche  in  Wasser  und  Alkohol 
löslich  ist,  und  die  von  sämtlichen,  im  Ptlaiizeii- 
reiche  bekamiteu  Verbindungen  verschieden 
zu  sein  scheint.' 

öegpnwärlisr  weifa  muri,  a»h  im  Tabak  lU— 14 
Pruz.  ÄpfelsäurL-  enlhiilteii  aiiid, 


Vauquelin  erwähnt  fernpr.  dafs  der  scharfe  Be- 
standteil mjt  den  Wasierdiimpfen  flüchtig  ist,  und 
dsfs  die  Apfelsäure  die  Flüchtigkeit  desselben 
vermindert;  ferner  weifst  er  darauf  hin,  dafs  das 
scharfe  Prinzip  in  der  Pflanze  vorgebildet  ent- 
halten ist  und  nicht  erst  während  des  Extraktions- 
prozesses entsiebt. 

Scguin  hingegen  hatte  nicht  vermocht,  auch  nur 
einen  Bestandteil  des  Opiums  zu  isolieren  bezw. 
genügend  zu  charskteri eieren. 

Louis  Nicolns  Vauquelin  wurde  im  Jahre  1763 
KU  Sftint-Andre  d'Höbertot  geboren  und  starb 
im  Jabr»  IK39.  Ursprünglich  Apotheker  in  Rouen 
(1777  —  1779),  dann  in  Paris,  wurde  er  später  nach 
einander  Assistent  von  Fourcroy,  Uilitärapotheker, 
BerjfwerksinHpektor,  Professor  der  Chemie  am 
Collage  de  France,  Dirrhlor  der  Ecoie  de  Phar- 
macie und  schliefslich  Professor  der  Chemie  im 
Jardin  des  PlHntes  und  sn  der  medizinischen 
Fakultät.  Die  Wissenschaft  verdankt  ihm,  be- 
sonders auf  dem  Ut-biete  iler  unorganischen  Chemie, 
zahlreiche,  wertvolle  Arbeiten. 

')  Chemische  Untersuchung  des  Tabaks  und 
Darsteliung  des  eigentümlichen  wirksamen  Prinzips 
dieser  PHanxe.  Der  physiologische  Teil  dieser 
Arbeit  wurde  von  PosseU,  der  chemische  vom 
Apotheker  Hei  mann  ausgeführt,  Magazin  Tür 
Pharm.  24  (ia:'S).  S.  i:W. 

•)  PoggendorfTs  Annal.  8,  8.  397. 

'■)  Ibid.  81  und  82. 

»J  Annal.  der  Pharm.  80,  S.  öl  und  39,  S.  7li. 
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Indigo  mit  Kaliumhydroxyd  eine  Base,  die 
er  Anilin  (vom  portugiesischen  ,,anil^^ 
=  Indigo)  nannte.  Im  Jahre  1842  stellte 
Zinin,  ein  russischer  Chemiker,  durch  Re- 
duktion von  Nitrobenzol  C^H^NO^  mitSchwefel- 
amroonium  eine  als  Benzidam  bezeichnete 
basische  Verbindung  C^H^NUg  dar  und  wies 
zugleich  die  Identität  der  von  ihm  erhaltenen 
Verbindung  mit  dem  Anilin  aus  Indigo  nach.^) 

Später  wurde  dann  auch  —  durch  Erd- 
mann*) —  die  Identität  des  Anilins  von 
Fritzsche  mit  dem  Krystallin  von  Unver- 
dorben dargethan.  A.  W.  Hofmann ^)  bewies 
schliefslich  durch  ausgedehnte,  in  den  Jahren 
1W3— 44  ausgeführte  Untersuchungen  über  die 
Bestandteile  des  Steinkohlenteers,  dafs  auch 
Kyanol  und  Anilin  nicht  verschiedene 
Substanzen  sind,  sondern  ein  und  denselben 
Körper  darstellen. 

Dies  ist  der  Grund,  warum  das  Anilin 
oder  —  wie  es  später  von  A.  W.  Hofmann 
bezeichnet  wurde  —  Phenylamin  von  Vielen 
als  das  erste  künstlich  gewonnene  Alkaloid 
betrachtet  wird.  Bald  darauf  entdeckte  man 
ein  weiteres:  das  Toluidin,  und  zwar  zu- 
nächst als  Bestandteil  des  Steinkohlen teers, 
lernte  jedoch  alsbald  auch  seine  künstliche 
Darstellung  aus  dem  Nitrotoluol  durch  Keduktion 
kennen.*) 

Thatsächlich  müssen  jedoch  das  Melamin: 
CjNg^NH^)^  und  Ammei  in  C8N8(NHj)o.0H 
—  welche  beide  Liebig  bereits  im  Jahre  1834 
aus  dem  Melam:  C^H^N^^,  dem  nach  seiner 
Methode  entstehenden  Zersetzungsprodukte  des 
sulfocyansauren  Ammoniums  (^Rhodanammoni- 
ums),  erhielt  —  als  die  beiden  ersten,  künst- 
lich dargestellten  Basen  betrachtet  werden.*) 

Im  Verlaufe  dieser  Untersuchungen  über 
das  Melamin  und  auf  Grund  der  successiven 
Überführung  dieser  Base  in  Ammeiin  und 
Ammelid:  C^Ng.  (NH^).  (OH)^  führte  Liebig 
den  Nachweis,  dafs  die  basischen  Eigenschaften 
des  Melamins  mit  der  Anzahl  der  in  dasselbe 
eintretenden  Sauerstotfatome  abnehmen ;  „wir 
finden  —  sagt  Liebig  —  bei  den  vegetabilischen 
Basen  ein  analoges  Verhalten.  Narkotin,  Sola- 
nin und  andere  Verbindungen  mit  wenig  aus- 
gesprochen basischen  Eigenschaften  unter- 
scheiden sich  von  stärkeren  Basen  durch  einen 
gröfseren  Gehalt  an  Sauerstoff."®) 


Es  ist  dies  eine  für  die  damalige  Zeit  hoch 
anzuerkennende  Beobachtung. 

Einen  Schritt  weiter  in  der  Erkenntnis  der 
Konstitution  der  Alkaloide  that  J.  P.  Couerbe, 
indem  derselbe  in  seiner  Abhandlung:  Du 
cerveau,  consid6r6  sous  le  point  de  vue  chimique 
et  physiologique'')  den  Satz  aufstellte,  dafs  in 
den  damals  am  eingehendsten  erforschten  Al- 
kaloiden  der  Stickstoff  in  Form  von  Kadikaien 
enthalten  sei  —  so  z.  B.  der  Kern  Cg^H^uNj 
im  Cinchonin,  Chinin,  Aricin  und  Sabadillin 
—  welche  den  betreffenden  Verbindungen  den 
basischen  Charakter  verleihen. 

Die  Auffindung  einer  allgemeinen  synthe- 
tischen Darstellungsmethode  organischer  Basen 
gelang  jedoch  erst  Adolf  Wurtz  in  den  Jahren 
1848—1849,  bei  welcher  Gelegenheit  derselbe 
auch  zum  erstenmale  die  chemische  Konstitntion 
der  organischen  Basen  in  wissenschaftlich  präziser 
Weise  diskutierte. 

Durch  Destillation  der  Cyansäure-  bezw.  der 
Cyanursäureester  mit  Kaliumhydroxyd  erhielt 
Wurtz  eine  Reihe  organischer  Basen,  welche 
sämtlich  die  gröfste  Ähnlichkeit  mit  Ammoniak 
haben  und  deren  Bildung  durch  die  Gleichung: 

CON  .  C„H2n+i  +  2K0H  =  NH,  .  CnH2„+i 

+  K3CO3 

veranschaulicht  wird.®) 

Auf  diese  Weise  stellte  Wurtz  zunächst 
Methyl-,  Äthyl-  und  Amylamin  und  bald  dar- 
auf auch  Butylamin  dar :  welche  Verbindungen 
er  alle  als  Ammoniak  betrachtete,  in  dem  ein 
Atom  Wasserstoff  durch  das  entsprechende 
Alkoholradikal  vertreten  ist: 

NH2  .  CHj,  Methylamin. 
NH,  .  CgHj  Äthylamin. 
KHj  .  C^H^  Butylamin. 
NHg  .  CjjHjj  Amylamin. 

Diese  Basen  —  Amine  genannt  —  haben 
die  gröfste  Ähnlichkeit  mit  dem  Ammoniak. 
Methylamin  z.  B.  ist  wie  Ammoniak  gasförmig, 
von  stark  alkalischer  Reaktion,  in  Wasser 
aufserordentlich  leicht  löslich  und  besitzt  einen 
mit  dem  Ammoniak  fast  identischen  Geruch; 
wie  dieses  giebt  es  mit  Salzsäure  Nebel  und 
zieht  aus  der  Luft  Kohlensäure  an.  Eine  genaue 
Unterscheidung  beider  Verbindungen  ist  nur 
mit  Hilfe   ihrer  Salze   möglich. 


')  Berzelius,  Jahreaber.  1842—43. 

*)  Berzelias,  Jahresber.  1842—43. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  47  (1843),  S.  87;  53 
(1845),  S.  1;  57  (1846),  S.  265;  66  (1848).  S.  129; 
67  (1848),  S.  Gl  u.  129;  70  (1849),  S.  129;  74 
(1850),  S.  117  u.  76  (1850),  S.  356. 

^)  liuspratt  und  Hofroann,  Ann.  Chem.  Pharm. 
54  (1845),  S.  1. 

Onaresohi,  Alkaloide. 


'^)  Annal.  de  Pharm.  10  (1834),  S.  18. 

•)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phya.  [2],  56  (1834), 
S.  41. 

')  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [2],  56  (1834), 
S.  189. 

*)  Comptes  Rendus  28  (1849),  8.  223  und  Annal. 
de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  80  (1850),  S.  443. 
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Geschichtlicher  Oberblick. 


In  hohem  Grade  beschäftige  die  Chemiker 
der  damaligen  Zeit  (1830—1850)  die  Frage  nach 
der  KoiiatituCiou  dieser  säuerst  off  freien  Alka- 
loide  und  zwar  standen  sich  zwei  Hypothesen, 
oder  besser  gesagt  herrschende  Ansichten 
gegenüber.  Nach  der  einen,  von  Berzelins  ver- 
tretenen Meinung,  sollte  jede  organische  Base 
Ammouiak  eulbaiteu,  verbunden  oder  gepaart 
mit  einem  Kohlenwasserstoff,  be/w.  mit  irgend 
einer  anderen  organischen  Verbindung,  die  be- 
fähigt ist,  als  Eo}Jula  zu  funktionieren.  Hier- 
nach wäre  der  hasische  Charakter  dieser  Eiirper 
lediglich  durch  die  Gegenwart  des  Ammoniaks 
bedingt.  Selbst  nach  den  Untersuchungen  von 
Wurtz  behielt  diese  Hypothese  ihre  Anhänger, 
So  schrieb  Keguanit')  in  seinem  vorzUglicheu 
„Traitc  de  Chimie"  die  Formeln  der  organischen 
Basen  noch  in  folgender  Weise: 


Ammoniak 

NH, 

Methytiak 

(Methylamin 

KU, 

.UH, 

Athyliak 

(Äthylamin; 

NH, 

C.H 

Rutj-riak 

(Bulylamii.) 

,VH, 

(J,H 

Amyliak 

(Amylamin) 

NII3 

C,H 

Nicotin 

NM, 

<',H 

Anilin 

NH, 

C.H 

Conicin 

NH, 

(:,H 

Cliinolin 

NH, 

('„H 

Biese  Art,  dio  Konstitution  der  Alkaloide 
aufzufassen,  könnte  mau  als  die  „A  m  m  0  u  i  a  k  - 
theorievon  Berzelins"  bezeichnen.  Die- 
selbe hat  in  Frankreich  noch  gegenwärtig  einige 
vereinzeile  Vertreter,  wieBertbelotu.  BourgoiD. 
Die  zweite,  von  Lieliig*)  aufgestellte  Hypo- 
these, betrachtet  die  organischen  Basen  als 
Abkömmlinge  des  Ammoniaks,  entstauden  durch 


Ersatz  eines  Wasserstoffatoms  durch  ein  orga- 
nisches, olektropDsitives  Radikal.  Nach  Liebig 
enthalten  snmtliche  organische  Basen  dio  Amid- 
gruppe  KH,,  wonach  diese  Theorie  als  die 
Amidlheorie  von  Liebig  der  vorgenannten  gegeu- 
Qbergeslellt  werden  kann. 

AU  Liebig  im  Jahre  1842  den  Artikel  „or- 
ganische Basen"  für  das  von  ihm  in  Verbindung 
j  mit  I'oggcndorff  und  Wohler  hcrausgegebono 
,.Hand  Wörter  buch  der  reinen  und  angewandten 
Chemie"  schrieb,  war  noch  keine  einzige  dieser 
dem  Ammoniak  so  ithnlichon  Basen  bekannt. 
Trotzdem  hatte  aber  Liebig  bereits  in  seiuen 
Vorlesungen  darauf  hingewiesen,  dafs,  wenn 
derartige  Baseu  existierten,  dieselbeu  in  allen 
Stocken  dem  Ammoniak  ähnlich  sein  mltfsten. 
Er  sagt;  „wenn  wir  im  Methyl-  oder  Aetbyl- 
oxyd  den  Sauerstoff  durch  ein  Atom  Amid 
(d.  h.  den  Amidrest  NH^)  ersetzen  könnten, 
würden  wir  ohne  Zweifel  dem  Ammoniak  ithu- 
liche  Verbindungen  erbalton."  —  Einige  Jahre 
später  entdeckte  Wurtz  die  zusammengesetzten 
Ammoniako!  Liebigs  Hypothese  gelaugte  auf 
Grund  dieser  bereits  oben  erwähnten,  klassi- 
schen Untersuchungen  von  Wurtz  und  be- 
sonders nach  den  Arbeiten  von  A.  W.  Hof- 
mann*) zu  allgemeiner  Annahme.  Letzterer 
erhielt  durch  direkte  Einwirkung  der  Alkyl- 
jodide  auf  Ammoniak  nicht  allein  die  vou 
Wurtz  dargestellten  Basen,  wie  z.  B.: 

KH,  -f  CH,J  =  NHg  .  CH^  .  HJ, 

Methi1>inla-jMlliydi»t 

soudern  auch  noch  andere  Verbindungen,  in 
denen  zwei  oder  selbst  sämtliche  drei  Wasser- 


L 


')  Italienische  (Ibersetüung  von  F.  Selmi  u. 
Ärpesani,  Bsnd  IV.  S.  30S. 

Eine  sehr  gute  Darstellung  der  theoretischen 
Ansichleti  über  die  Konstitution  der  Alkaloide  bis 
zum  Jahre  mW  findet  sich  in  den  „Eleraenti  di 
chimica  organica"  von  F.  Selmi,  Turin  I85I,  uud 
im  Anhand  *n  ^^^  vorerwähnten  Übersetzung  des 
Regnsulfschen  Werkes  S.  710. 

noch  vollständiger  ist  die  von  Hugo  Sohiff  im 
Artikel  nÄmine"  der  „Enciclopedia  di  Cbimica, 
vol,  11"  gegebene  Zusammenstellung,  welche  bis 
zum  Jahre  1866  reicbt. 

£.  T.  Ueyer,  Geschichte  der  Chemie,  Leipiig, 
1889,  a.  239. 

')  JustuB  Liebig  wurde  im  Jahre  1803  zu 
DaTiDsladl  geboren  und  starb  im  Jahre  18T3  xa 
München.  Nachdem  er  im  Jahre  1i^24  zum  Pro- 
fessor der  Chemie  an  der  Universität  Giefsen  er- 
nannt worden  war,  gründete  er  daselbst  sein  be- 
rühmt«« chemisches  Lshoratorium  —  das  erste  in 
Deutschland  —  dem  er  bis  zum  Jahre  1äf>2,  wo 
er  als  Professor  der  Chemie  nach  München  über- 
siedelte, vorstand. 

Viele  Jahre  lang  war  das  Gletaener  Lalwratoriuio 
der   Sammelpunkt    zahlreicher    junger    Chemiker 


aller  Nationen;  aus  Liehigs  Laboratorium  sind 
zugleich  ilie  bedeutend sien  deutscheu  Chemiker 
hervorgegangen,  die  spater  als  Lehi'er  an  den 
verschiedenen  Universitäten  Deatschlands  In  erster 
Linie  zu  der  bedeutenden  Entwickelung  beitrugen, 
welche  die  Chemie  gerade  in  Deutschland  in  den 
letzten  Jahrzehnten  erfahren  hat. 

Liebig  lenkte  die  chemische  Wisseuschaft  in 
neue  Bahnen,  sowohl  in  theoretischer  Hinsiuht 
durch  die  Annahme  der  zusammengesetzten  Radi- 
kale, wie  auch  auf  experimentellem  Gebiete  durch 
Einführung  einfacher  und  genauer  analytischer 
Methoden,  vor  allem  der  organischen  Elementar- 
analyse;  endlich  durch  Eröllnung  neuer  Wissens- 
Kweige;  der  PHanzen-  und  Tieruhemie. 

Eng  verknüpft  mit  Liebi^'s  Namen  ist  derjenige 
Wöhler's.  Beide  Forscher,  durch  Freundschaft 
wie  duroll  die  Wissenschaft  verbunden,  führten 
zahlreiche  Untersuchungen  geraeinsam  aus,  so 
z.  it.  die  klassischen  Forschungen  über  das  Radikal 
der  Benzoi'säure  und  ülier  die  Harnsäure. 

")  Recherche:  sur  la  Constitution  moleculaire 
des  bases  organiques  volatiles,  Annal,  de  Cbim. 
et  de  Phys.  [3],  80,  1850,  8.  87;  und  ibid.  88, 
I8&1,  S.  IW. 
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stoffatome  des  Ammoniakmoleküls  durch  Al- 
koholradikale vertreten  sind: 

NH  (CHg)^    Dimethylamin 
N  (CHg^g    Trimethylamiu. 

Die  vom  Ammoniak  darch  Ersatz  eines  einzigen 
Wasserstoffatoms  derivierenden  Basen  unter- 
schied A.  W.  Hofmann  als  primäre,  die  übrigen 
als  sekundäre,  bezw.  tertiäre  Basen  oder  Amine : 

C„H„  .  NH,        (C„H™).  .  NH       (C„Hn,)o  .  N 


^ 

Prim&re  Base 


selniBdire  Base 


8 
terti&re  Base. 


Weiterhin  zeigte  Hofmann  aber  auch,  dafs 
die  tertiären  Basen  mit  den  Alkyljodidcn  zu 
Jodiden  quaternärer  Ammoniumbasen  zusam- 
menzutreten vermögen: 

(CH3)3N  +  CH3J  =  (CH3),N  .  J, 

welche  als  Jodammonium  aufgefafst  werden 
können,  in  dem  die  vier  Wasserstoffatome 
durch  vier  Alkoholradikale  ersetzt  sind.  Das 
Gleiche  gilt  von  den  entsprechenden  Bromiden 
und  Chloriden. 

Diese  quaternären  Ammoniumjodide  gehen 
beim  Behandeln  mit  Silberoxyd  in  die  be- 
treffenden Hydrate  quaternärer  Ammonium- 
basen Ober;  so  das  Tetramethylammoniumjodid 
in  das  entsprechende  Hydrat  nach  der  Gleichung : 

(CH3)^N  .  J  -f  AgOH  =  AgJ  -}-  (CH3)^N  .  OH. 

Die  derart  resultierenden  Hydrate  sind  sehr 
starke  Basen  und  lassen  sich  als  Abkömmlinge 
des  Anunoniumhydrates  NH^  .  OH  auffassen. 

Diese  neue,  von  Wurtz  und  A.  W.  Hof- 
mann ausgebildete  Auffassung  der  Konstitution 
dieser  Körperklasse  wird  durch  folgende  Formeln 
veranschaulicht: 


H 
N(^-H 

\h 

Ammoniak 


8 


CH 

N(-H 

\h 

Monomethylamin 


Dimethylamin 


CH 
N^CH 
\CH 


N 


Trimethylamin 


CH3 

CH3 

-CH3 

CH3 

Gl 


Tetramethylaromoninroohlorid. 


Bei  verschiedener  Konstitution  der  substi- 
tuierenden Alkoholradikale  erfahren  diese 
Formeln  eine  entsprechende  Abänderung,  z.  B. : 

/CH3 
N^C.H, 
\H 

Methyl  Ätiiylamin 


Monomethylamin 


Methyl-Athyl- 
Propylamin 


Methyl- Athyl-Propyl-Batyl-Ammoniamchlorid. 

Die  Entdeckung  dieser  kfinstlichen,  als 
Amine  bezeichneten  Basen  durch  Wurtz  und 
Hofmann  öffnete  der  Forschung  ein  neues  und 
weites  Feld,  und  plötzlich  sah  sich  die  Wissen- 
schaft durch  eine  grofse  Zahl  bereits  dar- 
gestellter oder  doch  darstellbarer  basischer 
Verbindungen  bereichert. 

Auf  Grund  des  so  gewonnenen  Einblickes 
glaubte  man  nun  auch  die  natürlich  vor- 
kommenden Alkaloide  als  Ammoniakderivate 
mit  sauerstofffreien,  bezw.  sauerstoffhaltigen 
Radikalen  auffassen  zu  sollen.  Dieser,  später 
als  irrtümlich  erkannten,  theoretischen  An- 
nahme trat  erst  im  Jahre  1842  eine  von 
C.  Gerhardt  gemachte  wichtige  Beobachtung 
gegenüber,  die  dann  auch  zur  Erkenntnis  der 
wahren  Konstitution  der  Alkaloide  führte. 

Im  Jahre  1842  erhielt  C.  Gerhardt*)  durch 
Destillation  von  Chinin,  Cinchonin  bezw.  Strych- 


*)  Carl  Friedrich  Gerhardt  wurde  am  21.  August 
181t)  zu  Strafsburg  geboren  und  verstarb  daselbst 
am  19.  August  1856.  Er  studierte  zuerst  in  seiner 
Vaterstadt,  hierauf  in  Karlsruhe,  und  arbeitete 
dann  noch  bei  Erdmann  in  Leipzig,  um  schliefslich 
bei  Liebig  in  Giefsen  seine  Studien  zu  beenden. 
Gerhardt  und  Laurent  dürfen  auf  das  Recht  An- 
spruch machen,  als  eigentliche  Reformatoren  der 
modernen  Chemie  zu  gelten.  Beider  Namen  sind, 
wie  diejenigen  von  Liebig  und  Wöhler,  untrennbar 
mit  der  Geschichte  der  modernen  Chemie  ver- 
knüpft. Berühmt  ist  der  Kampf,  den  Gerhardt 
und  Laurent  gegen  ihre  als  Autoritäten  aner- 
kannten Zeitgenossen  Berzelius,  Liebig  und  be- 
sonders Dumas  auskämpfen  mufsten.  Von  den 
zahlreichen  klassischen  Arbeiten  Gerhardts  seien 
hier  nur  die  folgenden  namentlich  hervorgehoben : 
„Über  die  Klassifizierung  der  organischen  Ver- 
bindungen; über  die  gepaarten  Sulfosäuren;  über 


die  Zusammensetzung  der  ätherischen  Ole;  über 
die  homologen  Reihen ;  über  die  chemischen  Typen; 
über  die  Atomgewichte  der  Elemente  und  das 
Avogadro*sche  Gesetz;  die  Entdeckung  des 
Cbinolins,  der  Anilide  (Acetanilid  u.  a.)  und 
organischen  Säureanhydride ;  die  Untersuchungen 
über  die  Amide  (in  Verbindung  mit  Luigi  Chiozza); 
über  das  Phenol ;  über  die  Verbindungen  aus  der 
Salicylgruppe ;  über  die  organischen  Alkalien 
etc.  etc.* 

Aufserdem  veröffentlichte  Gerhardt  folgende 
gröfsere  Werke :  „Precis  de  Chim.  organique  2  Bände, 
1844—1845;  Traite  de  Chiroie  organique,  4  Bände 
in  8^  1851— J856;  Indroduction  ä  Petude  de  la 
Chimie  par  le  Systeme  unitaire,  1848.  In  Gemein- 
schaft mit  Laurent  veröffentlichte  er  die  „Comptes 
Rendus  des  travaux  chimiques,  1845 — 1851,  und  in 
Verbindung  mit  Chancel  den  analytischen  Leit- 
faden „Precis  d'analyse  chim.  qualitative." 

2* 
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Geschichtlinber  ÜborbÜPk. 


niii  mit  geschmolzeuem  Kaliumhydroxyrl  eine 
bosisclie  Verbinduug,  welcho  er  als  ,.  Qiii  - 
nolöluc"  bezeithnotfi.  Im  darauffolKeüdon 
Jahre  (1843)  gelang  es  danu  A.  W.  HufmaDa. 
die  IdentitilC  des  Gerhardt'Bchen  Quinoleiue'a 
—  welche  Bazcichnung  Wöhlcr  durcli  diu 
Beucuüuug  „Chiiioliii"  crsel/Wi  —  mit  dem 
vcu  Runge  im  Steiukohleateer  aufgeruudenGii 
I^ukol  nachzuweiseu.^) 

S|iJlt<T  fand  Lanreot,  dafs  das  rolip,  nadi 
dem  Gerhardt'schen  Verfalreu  gewonnene 
CbiiiolJD  noch  kein  einheitliches  Produkt  dar- 
steHt  nud  Williams-Greville  führte  den  Nach- 
weis, dafa  sowohl  im  I.cukol,  wie  im  Chiuülin 
Gemische  verschiedener  homologer  Basen  vor- 
lagen. Aufserdem  stellte  der  let/tcro  das 
Chinotin  als  isomer  dem  nun  I.eukoliu  go- 
nannlen  Leukol  gegenüber,  und  nntersehied  dem- 
gemSfs   „Lonkolin-  und  Chiuolinbaseii.-'-^ 

Seit  laugem  schon  waren  in  der  Medizin 
Präparate  in  Gebrauch,  welche  durch  trockene 
Destillation  tierischer  Stoffe  gewonnen  wurden. 
Eines  dieser  viel  gebrauchlen  Mittel  war  das 
sog.  HirschhornOl,  dessen  flüchtigere 
Anteile  nnlcr  der  Besieichnung  „Dippel'  - 
seh  es  Öl"  "der  Oleum  nuiraale  Dippelii 
lange  Zeil  in  der  Therapie  in  grefscm  An- 
sehen standen.  Eine  nähere  Untersuchung 
erfuhr  dieses  Hippel' sehe  Öl  durch  Unver- 
dorben in  deu  Jahren  1826— 18Ö7.  Es  gelang 
demselben,  mehrere  Produkte  daraus  zu 
isolieren,  riio  er  als  Odorin,  Animin, 
Olanin  und  Ammolin  unterschied.*) 

Es  liegt  auf  der  Hand,  dafs  diese  ersten 
Untersuchungen  der  näheren  Bestandteile  des 
Dipperschen  Öles  noch  mangelhaft  und  be- 
sonders die  von  l.'iiierdorbeu  isolierton  Sub- 
stanzen noch  keiue  reinen  Basen  waren. 
Trotzdem    lafst    sich    aber    wohl    kaum    mit 


Reahonbach  annahmen,  riafs  dieselben  lediglich 
V erbind uui.(.n  von  .\mmoniak  mit  gemischten 
emp\  renmati^chou  Substanzen  gewesen  seien. 
Es  liegt  vielmehr  die  Vermutung  nahe,  dafs 
K.  B  das  flüchtige  und  iu  Wasser  lösliche 
Odr>nu  lu\erdorbcns  Pyridin  oder  nnreines 
P  i  c  0 1 1  n  war 

Lincr  viol  eingehenderen  Untersuchung 
wnrde  das  Dippel'sche  Ol  im  Jahre  1845  durch 
Anderson')  unleraogen,  der  daraus  ver- 
schiedene, als  Petinin,  Pyridin,  Picolin 
und  Lutidiu  unterschiedene  Basen  isolierte, 
von  denen  die  beiden  letztgenannten  Isomere 
des  Auilius,  bezw.  Toluidins  sind.") 

Bemerkenswert  ist,  dafs  Anderson  schon 
damals  die  Beobachtung  machte,  dafs  die 
(.'hloroplatinale  der  Pyridiiibasen  heim  Erhitzen 
eine  sehr  wichtige  Vcrämlei-ung  erfahren,  anf 
welche  wir  bei  der  Besprechung  der  Pyridin- 
basen  eingehender  zurückkommen  werden. 
Andersons  Untersuchungen  erstreckten  sich 
besonders  auf  das  in  England  uuter  dem 
Kamen  „  K  n  ochenöl  (bone-oil)"  bekannte 
Produkt,  welches  aus  den  Öligen  Nebenpro- 
dukten der  Beioschwarzfabrikation  besteht  und 
das  eine  dem  Hirschhorn  öl  analoge  Zusammen- 
setzung besitzen  mufs.") 

Die  aus  dem  Stuinkohlentoer  gewonnenen 
Pyridinbasen  wurden  von  Thenins,^)  diejenigen 
dos  Torfs  von  Chnrcb  und  Owen")  untersucht. 

Als  A.  W.  Hofmanu,  auf  Anraten  von  Laurent, 
Chlor,  bezw.  Brom  auf  Anilin  einwirken  liefs, 
erhieU  er  Trichlor-,  bezw.  Tribromanilin- 
Verbindungen,  iu  denen  der  basische  Charakter 
des  Anilins  nicht  mehr  zur  Geltuug  kommt; 
bei  Vorwendung  der  natürlichen  Alkaloide 
erhielt  dann  Laurent  selbst")  auch  aus  diesen 
gechlorte,  bezw.  gobrumte  Derivate  mit  analogen 
Eigenschaften. 


')  Runge,  Pojrg.  Annel.  (\8M),  Sl  a.  BS; 
GerhsiJt.  Ann.  Chem.  Ph»rm.  42  (lfl-12),  8.  3iU 
und  44,  S.  !^T<I;  HotniHiin,  Annal.  de  Chim,  et  de 
Phy».  [3],  »  (18431.  S.  168. 

')  Laurent,  Annal.  de  Chim,  et  de  Phva.  [:i], 
19  (IK4T).  S.  360;  W.  Oreville  ibid.  45  (ISr^ri). 

')  «Über  die  Produkte  der  trocktncn  Destil- 
lation" in  TromniHdorffs  „Neues  Joarn.  der  Pharm." 
la-J6,  18;  und  „Vier  neue  Alkalien  in  Dippel.  Öl" 
in  Pen;.  Annal  [I82T),  11.  Eine  sehr  Butführ- 
licha  Wiedergabe  diener  Arbeit  findet  sich  in 
Berzelius'  Lehrbuch  der  Chemie. 

*)  Thomas  Anderson,  ein  Schüler  Liebig's,  war 
xuertt  Lehrer  der  Chemie  in  Edinburgh,  spater 
Professor  an  der  Universität  Glangow.  Er  wurde 
im  Jahre  1^19  zu  Leith  in  Schottland  geboren. 
Neben  der  Eutdeukung  der  Fyridinbasen  verdsukt 
die  Wiisenschart  Anderson  zahlreiche  interessante 
Arbeiten  über  das  Codei'n  und  snilere  üpium- 
bestandleile,  ferner  ü)>er  die  Molybdansäure,  das 
n,  über  die  Morinda  cltrifolia  etc. 


Ausferdem  war  Anderson  such  ein  ausgezeich- 
neter Förderer  der  Agrikullur-Cbemie,  Seine 
Elemente  der  Ao;rikulturcbemie  wurden  auch  ins 
Italieoische  übertragen. 

")  Unverdorben.  Pogg.  Annal.,  8  u.  11,-  Ander- 
son, Ann.  Chem.  Pharm.  60  il«4tij,  S.  8ti  und 
die  Originalabhandlung  in  den  Trana.  of  the  Roy. 
Soe.  oFBdinb,  tMb.  16;  Jouru.  de  Pharm,  et 
de  Chim.  (1843),  16,  «.  306;  Ann.  Chem.  Pharm. 
70  (1«49),  S.  W;  80  (I8MJ  S.  44.  »4,  (18551  S.  358, 
und  106  (1858^  S.  33Ö;  Annal.  de  Chim.  et  de 
Pby».  13]  34,  [lasa),  8.  3:!*»  und  44,  (1855), 
S.  501. 

•)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  14  (1855), 
S.  501. 

^  .lahresber.  für  Cham.  1861  und  R£p.  de 
Chim.  e.pp liquide 


'1  Ibid,  18Ü0. 

')  Sur    los    all 

Annal.    de    Chim 


iloidea    chlores     et    bromea    in 
et    de    Pbys.    [S],   24  (1Ö18), 
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Aus  diesen  Versuchen  ergab  sich,  dafs  die 
basischen  Eigenschaften  mit  der  Anzahl  der 
in  das  Molekül  der  Base  eingeführten  Chlor-, 
bezw.  Bromatome  abnehmen. 

Laurent/)  Fownes,*)  Liebig  und  Wühler/) 
sowie  Bertagnini*)  erhielten  bei  der  Unter- 
suchung der  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
aromatische  Aldehyde  neutrale  oder  doch  nur 
sehr  schwach  basische  Verbindungen  (Hydra- 
mide\  die  durch  Wärme  oder  unter  dem 
Einflufs  der  Alkalien  in  isomere  Verbin- 
dungen mit  ausges])rochen  basischem  Charakter 
übergehen. 

Bertagnini*)  beobachtete  ferner,  dafs  das 
Trinitrohydrobenzamid  sich  in  der  Wärme  in 
Trinitroamariu  umsetzt,  und  dafs  diesem  ähn- 


liche Verbindungen,  wie  Hydrobenzamid, 
Furfuramid  und  Anishydramid  auf  gleiche 
Weise  in  entsprechende,  ihnen  isomere  Basen 
tibergehen.*)  Aus  den  Untersuchungen  von 
Bacchetti  hat  sich  weiterhin  ergeben,  dafs 
zwischen  den  beiden  isomeren  Gruppen  ein 
bemerkenswerter  physiologischer  Unterschied 
besteht:  Während  nämlich  die  Hydramide 
unschädliche  Verbindungen  sind,  gehören  die 
von  ihnen  ^ich  ableitenden  isomeren  Basen  zu 
den  starkwirkenden  Gifton. 

Aus  Benzaldehyd  und  Ammoniak  z.  B. 
entsteht  zunächst  Hydrobenzamid,  und  aus 
diesem  dann  weiter  —  durch  Umiagerung  der 
beiden  Cll-Wasserstoffatomo  an  den  Stick- 
stoff —  Amariu: 


')  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [31,  1  (1841), 
S.  306. 

^)  Ann.  Chem.  Pharm.  45  (1845),  S.  363. 

•»)  Ibid.  61  (J847),  S.  J. 

*)  Sur  la  formation  de  Tamarine,  de  la  fur- 
furine,  de  Panisine,  in  Annal.  de  Chim.  et  de 
Phys.  [.S],  41  (1854),  S.  198. 

Caesar  Bertagnini  wurde  am  16.  August  1827 
zu  MontignoBo  geboren  und  starb  im  Alter  von 
erst  30  Jahren  am  23.  Dezember  1857  als  Professor 
der  Chemie  an  der  Universität  Pisa.  In  letzterer 
Eigenschaft  war  er  Nachfolger  von  Piria,  dessen 
Schüler  er  war  und  bei  dem  er  dann  auch  —  vom 
Januar  1849  an  —  als  Assistent  gearbeitet  hatte. 
Die  Professur  zu  Pisa  bekleidete  er  seit  der  im 
November  1856  erfolgten  Übersiedelung  Piria's  an 
die  Universität  Turin. 

Die  ersten  Arbeiten  Bertagnini's  erstreckten 
sich  auf  die  Umwandlung  der  Nitrobenzoesäure, 
Camphorsäure,  Anissäure  und  Salicylsäure  im 
Organismus  ( Gazz.  med.  Toscana,  1 ;  Nuovo  Cimento, 
1855,  1,  S.  363;  Ann.  Chem.  Pharm.  78  (1851), 
S   100  und  97  (1856),  S.  248. 

Von  weiteren  Arbeiten  Bertagninis  sind  zu  er- 
wähnen: „Über  die  Nitroderivate  der  Benzoyl- 
gruppe"  (Ann.  Chem.  Pharm.  79  J1851],  S.  259); 
„Über  die  Verbindungen  der  Bisulfite  mit  den 
Aldehyden«  (ibid.  86  [1853],  S.  179  u.  268;. .aus 
Annali  delle  Universitä  Toscane,  1853,  III) ;  „Über 
die  Entstehung  des  Amarins,  Furfurins  und  Anisins'^ 
(ibid.  88  [1853]  S.  127);  „Über  die  Synthese  der 
Zimmtsäure  (ibid.  100.  [1856],  S.  125;  Nuovo 
(3imento,  IV,  S.  46);  „Über  den  Anisalkoliol  (in 
Verbindung  mit  Cannizzaro,  ibid.  98  (1856),  S.  188) ; 
„Über  die  Darstellung  der  Apfelsäure"  (Nuovo 
Cimento,  1855,  II,  S.  306);  „Über  das  Phillyrin 
(Glykosid  aus  der  Kinde  von  Phillyrea  latifolia, 
Ann.  Chem.  Pharm.  92  [1854],  S.  159);  „Über  das 
Phillyrin  (in  Verbindung  mit  S.  De  Luca,  von 
Letzterem  nach  Bertagnini's  Tode  allein  veröffent- 
licht: Compt.  Kend.  61  [1860],  S.  368);  „Über  die 
Überführung  des  Oxamids  in  Cyan  (Ann.  Chem. 
Pharm.  104  [1857],  S.  176,  und  Nuovo  Cimento, 
1857,  V,  S.  50). 

Bertagnini  war  —  als  Mitarbeiter  von  Matteucci 
und  Piria  —  auch  an  der  Redaktion  des  „Nuovo 
Cimento*  beteili^rt,  der  bedeutendsten  italienischen 
Zeitschrift  für  (jhemie  und  Physik  der  damaligen 
Zeit. 

Bertagnini's  Arbeiten  zeichnen  sich  durch  grofse 


Sorgfalt    aus    und    sind    von    unbestrittener    Be- 
deutung für  die  organische  Chemie. 

Besondere  Erwähnunjr  verdienen  unter  den  oben 
genannten  Arbeiten  diejenigen  über  die  Um;wand- 
lung  der  aromatischen  Säuren  im  Organismus, 
welche  den  Anstofs  zu  zahlreichen  ähnlichen 
Untersuchungen  auf  dem  Gebiete  der  physiolo- 
gischen Chemie  gegeben  haben,  und  femer  in- 
sonderheit die  Untersuchung  über  die  Verbindungen 
der  Alkalibisulfite  mit  den  Aldehyden  und  die 
Synthese  der  Zimmtsäure.  Die  letztere  Arbeit 
lehnt  sich  an  das  von  Chiozza  zur  Darstellung 
des  Zimmtaldehydes  befolgte  Verfahren  an. 

Die  zuerst  von  Bertagpiini  beobachtete  Bildung 
krystallisierter  Verbindungen  durch  Vereinigung 
der  Aldehyde  mit  den  Alkalibisulfiten  ist  bekannt- 
lich später  als  eine  allgemeine  Reaktion  auf  Aldehyde 
und  Ketone  erkannt  worden,  und  läfst  sich  vorteilhaft 
zur  Reindarstellung  dieser  Körper  verwenden. 

Von  besonderem  theoretischen  Interesse  ist  die 
Synthese  der  Zimmtsäure  durch  Einwirkung  von 
Acetylchlorid  auf  Benzaldehyd  in  Gegenwart  von 
Salzsäure.  Die  letztere  ist,  wie  dies  H.  Schiff 
(B.  B.  8  [1870],  S.  412)  experimentell  nachgewiesen 
hat,  zur  Einleitung  der  Reaktion  unentbehrlich. 

Die  Umsetzung  verläuft  im  Sinne  der  Gleichung: 

CoHßCHO  +  C9H4O,  +  HCl  = 
CeHftCH  .  i  OH  . ;  CL 

CH  .  i    H  .  i  H .  COOH 


Über  die  darin  angenommene  intermediäre 
Bildung  von  Benzaldehydchlorhydrin: 

^OH 
CüHn  .  Cv  "H 

^Cl 

vergl.  Schiff.  1.  c. 

Diese  zuerst  von  Bertagnini  zur  Anwendung 
gebrachte  Reaktion  wurde  später  von  Perkin  in 
etwas  modifizierter  Form  zur  Darstellung  anderer 
Aldehyde  und  Säuren  verwendet  und  ist  heute 
als  «Perkin'sche  Reaktion'^  allgemein  bekannt, 
(cfr.  Richter,  Org.  Chemie,  7.  Aufl.  [1894],  I, 
S.  191.)  Richtiger  wäre  aber  jedenfalls  die  Be- 
zeichnung „Bertagnini-Perkin*sche  Reaktion".  Mit 
Bertag^nini  hat  Italien  einen  seiner  ausgezeichnetsten 
Chemiker  verloren. 

•■*)  Ann.  Chem.  Pharm.    79  (1851),  S.  278. 

«)  L.  c.  u.  ibid.  88  (1853),  S.  127. 


GeBchichtli«her  Oberblick, 


C.H.  .(;H=N 


N>"^'' 


('„n^  .  C— NU 

II       >cn.tv 
v.u. .  c— NU 


Iii  ähnlicher  Weise  geht  —  nach  IJert.a- 
gniiii  —  Furfuramid  in  das  mit  diescju  isomuru 
basiäcbo  Furfuriu  über: 

G,Hg  .  Cn=N'     p„    PRO 


CH, 

.NH„ 

UHjNUCH, 

eil 

.NU. 

ClI, 

.tili. 

CH  NHl'Hj 

eil. 

.  SH, 

.  C .  NH 

11        >CH.C,II^O 


CJLO . C . NU 


I 


Dpq  ersten  ornstlichen  Versuch,  die  Kon- 
stttntion  eiuea  oatDrlicheu,  komplizierten  Allta- 
loides  aufzuklaren,  vordanken  wir  Adolf 
Strecker,')  welcher  die  Molekularznsammon- 
Betzung  des  Chinins  endgültig  xu  t'joHj,NjO, 
featstellle  and  nachwies,  dafs  dieses  Alka- 
loid,  indem  es  nach  Art  der  Hofmaun'suhcn 
tertiären  Amine  mit  den  Alkyljodiden  direkte 
Additionflprodukte  liefert,  ebenfalls  als  tertiäre 
oder  Nitrilbase  aufunfassen  ist. 

Einige  Jahre  spater  (IS^T— 62)  erhielten 
und  untersuchten  Cahours  und  Uofmann,  und 
danu  Hofmanu  allein,  die  den  Aminen  ver- 
gleichbaren Phosphorbasen  oder  Phosphiue, 
welche  an  Stelle  von  Stickstoff  Phosphor 
enthalten.*) 

Durch  Einwirkung;  von  Ammoniak  auf 
Dibrom-,  bezw.  Dichlorfithylen  gelangten  Cloez 
im  Jahre  \8riB  und  Natanson  im  darauf- 
folgenden Jahre  zu  Basen,  deren  wahre  Natur 
danu  einige  Jahre  später  —  im  Jahre  1958 
—  durch  Ilofmauu  aufgeklart  wurde.  Hof- 
mann wies  nach,  dnfs  diese  Basen  zwei  Atome 
Stickstoff  im  Molekül  enthalten,  sonach  als 
D  i  a  m  i  n  e  anzusprechen  seien,  und  be/cichnele 
sie,  in  Anlehnung  au  ihre  E u tst eh ungs weise, 
als  A  thylendiamine  oder  allgemein  als 
Äthyleubaseu: 


Allijlfodinalii  niiH.ylBBdUmln  Prutjlen 

Au  die  A thylendiamine  schliefseu  sich  die 
durch  Wurtz  im  Jahre  18.59  entdockten,  äufeerst 
wichtigen  Oiyathylonbaseii  (Oxalkyl- 
baseu,  Iljdramine)  an,  in  denen  wir  den 
ersten,  auf  synthetischem  Wege  gewonnenen 
sauorstofinialtigen  liaseu  begegnen;") 

CHj  .  OH  CH,  .  OFI 

CH,  .NIL 


I 

CH   .  NH  .  CH.,  .  CH„  .  On 


Wurtz  erhielt  dieselben  durch  Einwirkung 
von  Ammoniak  auf  Äthylenoxyd,  bezw.  Mono- 
chlorhydrin:  eine  Entdeckung,  die  ihn  dann 
weiter  zur  Synthese  des  Cbolins,  einer  in  der 
Galle,  im  Gehirn  und  anderen  Teilen  des 
tierischen,  wie  auch  im  pflanzlichen  Organismus 
vorkommenden  Base,  führte,  indem  er  an 
Stelle  von  Ammoniak  Trimethylamin  mit 
A  thyienosyd,  bezw.  Monochlorhydrin  in  Wechsel- 
wirkung brachte:*) 

(.cn3)gN-(-  |>o-|-ii.jO 

CH, 


=  (CH,\N<; 


,CH, .  cn„ .  OH 


Im  Jahre  1816  isolierte  Alex.  Marcet*) 
aus  einem  lllaseusteine  das  Xauthiuoxyd 
(Xanthin),  welches  später  von  Wühler  und 
I-iebig,")  besonders  aber  von  Strecker') 
Daher  untersucht  wurde.  Der  Letztere  erkannte 
den  basischen  Charakter  dos  Xanthinoxyds, 
stellte  viele  Sal/e  davon  dar,  und  gab  ihm 
den  Namen  „Xanthin."  Diese  klassischen 
Untersuchungen  des  Xanthins  und  Hypo- 
xantbins,  wie  ihrer  Beziehungen  zu  Guauin, 
Coffein  n.  a.  führten  A.  Strecker  zura 
Gruppeubegriff  der  Xantbinbaseu,  deren 
Grupijeucharakter  er  genau  feststellte, 

Im  Jahre  1861  erhielt  Strecker  dnrcb  Ein- 
wirkung von  Methyljüdid  auf  Tbeobrominsilber 
das    Coffein,    welches    mau    Vou    nun    an  als 


')  Uecherches  sur  la  onoBtitutiDU  de  la  Quinine,  in 
Annal.  de  Chlm.  et  de  Phys.  [IJJ.  42  (IÖ51),  S.  3i;9. 

*)  CahouK)  und  Hofmann,  Annal,  de  Chim.  et 
dePhys.  [.H],  Gl  (IfibT);  Bofroann,  ibid.  «S  (1661), 
S.  58f.;  SS  (1061),  8,  257  und  64  (1862).  S.  110. 

')  Wurti,  Compt.  Reud.  19  (185^),  M.  898;  SS 
(18ßl),  8.  am-.  Kapert,  de  Chim.  pnre,  1Ö6U, 
8.  t>7  und  latll,  8.  -Jl. 


•)  Compt.  Rend,  RS  (1867),  8.  1015. 

')  An  eiaay  on  the  Chem.  history  and  med. 
treatment  nf  calouloua  disordres  London  1817. 

")  Ann.    Cbem.  Pharm,  86  <  1836),  8.  340. 

')  Ann.  Cbem.  Pharm.  108  (1858).  8.  144,  und 
Strecker  und  Moeller,  Annal.  de  Chim.  et  de 
Phy».  [3],  63  (1861J,  S.  355. 
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Methyltheobromin  bezeichnete ;  aas  der  Xanthin- 
disilberverbindung  erhielt  er  bei  analoger 
Behandlang  eine  V erbindang  von  der  Za- 
sammensetzang  des  Theobromius,  deren  Iden- 
tität mit  letzterem  dann  auch  von  Fischer 
nachgewiesen  warde. 

Die  von  Strecker  für  Xanthin,  Theobromin 
und  Coffein  ermittelten  Beziehungen  kommen 
in  folgenden  Formeln  zum  Ausdruck : 

C,H,N,0,    C,H,(CH,),N,Oj    C,H(CH3)3N,0, 

Xanthin 


Theobromin 


Cofftfün. 


Weiterhin  entdeckte  Strecker  (1.  c.)  das 
Guanidin  CH^Nj,  d.  h.  das  Prototjrp  einer 
grofsen — Guanidine  genannten  —  Basengruppe; 
ferner  wies  er  nach,  dafs  das  von  Dessaignes 
aus  dem  Ereatin  gewonnene  Methyluramin 
identisch  mit  Methylguanidin  CH^(CHg)N3  ist, 
und  stellte  die  Konstitution  des  Ereatins,  wie 
auch  seine  Beziehungen  zum  Guanidin  fest. 
Gleichzeitig  fand  er  auch  ein  Homologes  des 
Ereatins  auf. 

Damit  waren  neben  den  Xanthinbason,  und 
zwar  gleichfalls  durch  Streckers  Arbeiten,  aach 
die  Guanidin-  und  Kreatinbasen  als  bestimmt 
definierte  Gruppenbegriffe  gewonnen.*) 

Im  Jahre  1861  gelang  Strecker  die  Über- 
fQhrung  des  Coffeins  in  eine  nene  basische 
Verbindung:  das  Coffeldin,  durch  Be- 
handeln mit  Baryumhydroxyd,  nachdem  er 
bereits  drei  Jahre  früher  —  im  Jahre  1858 
—  den  ersten  Repräsentanten  der  später  als 
A  m  i  d  i  n  e  bezeichneten  Basengruppe :  das 
Acediamin  (Acetamidin) 

C,H,.N,H,=CH,.C<JJ2^ 

durch  Behandeln  von  Acetamid  mit  Salzsäure- 
gas gewonnen  hatte.  ^ 

Das  Anfangsglied  dieser  Reihe :  das  Form- 

amidin  HCcT^-tt     wurde   im   Jahre   1867    von 


gemachte  Beobachtung,  dafs  die  Nitrile  beim 
Behandeln  mit  einer  Wasserstoff  entwickelnden 
Mischung  von  Zink  und  Salzsäure  vier  Atome 
Wasserstoff  zu  addieren  vermögen  und  damit 
in  primäre  Amine  übergehen: 

CnH2n-|-l  .  CN  -|-  211^   =  CnH2n-|-l  .  CHg  .  NH^. 

Durch  Einwirkung  von  Benzylchlorid  auf 
Ammoniak  erhielt  Canuizzaro^)  das  wahre 
primäre  Bouzylamin(Benzamin),  dessen  Isomerie 
mit  dem  Toluidin  er  erkannte,  und  von  dem 
er  nachwies,  dafs  es  in  seinen  Eigenschaften 
völlig  mit  den  aliphatischen  Aminen  überein- 
stimmt. Diese  zwischen  den  genannten  Basen 
bestehende  Isomerie  fand  bald  darauf  durch 
Kekule's  geistreiche  Auffassung  der  Benzol- 
verbindungen'^)  in  folgenden  Formeln  ihre 
Erklärung : 


Gautier  zuerst  dargestellt,  während  die  Er- 
schliefsung  der  Konstitution  dieser  grofsen 
Gruppe  von  Iminbasen  durch  Wallach  und 
andere  Chemiker  erfolgte. 

Im  Jahre  1862  fand  Mendius^)  seine  durch 
Eleganz  wie  allgemeine  Anwendbarkeit  gleich 
ausgezeichnete  SjTithese  der  primären  Amine 
aus  den  Nitrilen  durch  Reduktion  mit  nas- 
cierendem  Wasserstoff. 

Die  Methode  stützt  sich  auf  die  von  Mendius 


')  Compt.  Rend.  52  (1861),  S.  1210  u.  1268; 
Ann.  Chem.  Pharm.  118  (1861),  S.  151-177. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  108  (1857),  S.  328. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  121  (1862),  8.  129. 

*)  Bull.  Sog.  Chim.  2  (1864),  S.  126;  und 
Compt.  Rend.  60  (1865),  S.  J267. 


C  H  ^^^« 


2 


Toluidin 


CgH-  .  CHa  .  NH« 

Bensylamin. 


Damit  war  zugleich  die  Isomerie  sämtlicher, 
die  Amidogruppe  (NH^-)  enthaltenden,  aro- 
matischen Basen  aufgeklärt;  je  nachdem  der 
NHj-rest  in  den  Benzolkern,  oder  aber  in  die 
aliphatische  Seitenkette  eintritt,  entstehen  dem 
Toluidin,  bezw.  Benzylamin  analoge,  aber  unter 
sich  isomere  Verbindungen. 

In  den  Jahren  1864—1865  stellte  H.  Schiff 
die  Aldehyd-Derivate  des  Anilins  und  ähn- 
licher Basen  dar,^)  so  unter  anderen  das 
Äthylidendiphenyldiamin : 


C^Hj  .  NH 
C,H,  .  NH 


:^CH  .  CHo, 


welch'  letzteres  wiederum  ein  Isomeres  von 
dem  durch  Hofmann  aus  Anilin  und  Äthylen- 
bromid  gewonnenen  Äthylenaniliu : 

C^H^  .  NH  .  CH^ 

C^IIj  .  Nil  .  CHg 

ist. 

Für  die  Geschichte  der  organischen  Basen 
sind  ferner  auch  die  Untersuchungen  von 
Weltzien,  und  ganz  besonders  diejenigen  von 
H.  Schiff')  über  die  metallorganischen  Basen 
von  Bedeutung  geworden. 

Von    sonstigen,    bis   zum   Jahre    1867  über 


^)  Lehrb.  der  erg.  Chem.  1866,  2,  S.  581. 

®)  Ann.  Chem.  Pharm.,  Suppl.  8,  S.  343; 
Zeitschr.  für  Chem.,  J865,  S.  400  und  Kekule, 
Lehrb    der  org.  Chem.  1866,  2,  S.  599  u.  647. 

^)  Untersuchungen  über  metallhaltige  Anilin- 
derivate von  Hugo  Schiff,  Berlin  1864. 
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Oeschichtticher  Dberblick. 


die    Alkaloido    erschiciieiieii    Uotcrauchungeii 
seien  noch  die  folgfudeu  aagoftthrt; 

Im  Jahre  IS51  isolkirU'  DessaigDoa ')  das 
TrinicLbylamiu  aus  Chcnopodium  vulvaria ;  ua«h 
diesem  wicBUD  dasselbe  Wicke*)  in  deu  Blütoii 
voll  Crataegus  itxyiuaiitha,  Wortheim  ^)  in  der 
Hftringslalte,  Wal/*)  im  Mutterkoru  (Seeale 
cornutum)  uud  endlich  Uessaigues  seibat') 
noch  im  menHchUcbeii  Haru  nach.  Anderson  ") 
hatte  vs  bereits  im  Jabre  1851  unter  den  lie- 
standteiloD  des  Tieröls  aufgefunden. 

So  itam  das  Jahr  18157  lierau,  und  mit  ihm 
die  ersten  eingehendpren  Untersucbungen  dor 
Pyridin-  und  Cbinoliübasen.  Grewülo  Wil- 
liams^) fand  —  ifugleich  mit  (Jbinolin  und 
Lepidin  —  sechs  andere  Basen  auf,  wolclie 
sämtlich  sich  zu  nachstellender  Hui  ho  au- 
ordnen  liefson : 

Chinoliu  C„  H,  N 

Leindin  (.".„Ilo  N 

Kryplidiu  (Disitolin)  C,,ni,N 
Tetrahirolin  t;,sH,gN 

Pentahiroliu  C,gH|nN 

laolin  ('nHivN 

Ettidiu  t^^iB^iB^ 

Validin  C,gH„N. 

Andererseits  zeigte  Schiff,  dafs  durch  Ein- 
wirknuif  von  Ammoniak  auf  aliphatische 
Aldehyde  Kunficbst  sauerstofHi altige,  von  ihm 
als  „Oiyaldiue"")  bezeichnete  Basen  ent- 
stehen, welche  dann,  unter  Abspaltuog  der 
Elemente  des  Wassers,  weiter  in  flüchtige, 
sauerstofTfreie  nnd  zu  den  Pyridinderivaten 
gehörige  Baseu  abergohen.*)  Im  weiteren 
Verfolg  dieser  Reaktionen  führte  hierauf 
Baeyor  die  erste  Syntlieso  einer  Pyridinbaso 
ans.  indem  er  in  Verbindung  mit  Ador 
durch  Kondensation  von  AldehydamnioniaU 
unter  Austritt  vou  Wasser  eine  zuerst  als 
A I  d  e  h  y  d  i  u  ,  später  —  wegen  ihrer  Isomerio 
mit  dem  eigentlichen  CoUidin  C^II,,N  —  als 
Aldehydcollidin  bezeiclinete  Base  dar- 
stellte, nnd  welche  man  heute  als  a-Methyl- 
/^-Äthylpyridin  unterscheidet.  Fast  gleich- 
Koitig  erhielt  Baeyor  durch  Destillation  von 
Acroletnammoniak  das  Picolin  C^H^N,"*) 

Im  Jahre  1870  stellte  II.  Schiff  ans  dem 
(Ixybntyrtetraldiii  dunh  Wasaerab Spaltung  eine 


Base  CgHjjN  dar,  die  viele,  ja  selbst  auch 
die  physiologischen  Eigenschaften  des  Coniins 
besitzt,  von  diesem  sich  jedoch  durch  einen 
Mindergehalt  von  3  Atomen  Wasserstoff 
unterscheidet.  Er  naunte  sie  Paraconün. 
In  demselben  liegt  das  erste  Beispiel  einer 
synthetisch  gewonnenen  uud  dabei  mehrfache 
Eigenschaften  eines  wahren,  natOrlichen  Alka- 
loides  besil^i^endeu  organischen  Base  vor. 

Im  Jahre  18fi7  gelang  Gautier  und  Hof- 
mann —  und  zwar  nach  zwei  verschiedenen 
Methoden  —  die  Synthese  der  mit  den 
Nitrileu  isomereu  Isonitrilu  oder  Carbyl- 
amine."i  Gautier  erhielt  dieselben  durch 
Behandeln    der    Alkyljodide    mit    Cyansilbcr: 


NC  . 


Ag  -f  J  .  C„H2„4.|  =  NC  .  C„ll.„ 
4-  AgJ; 


Hofmann  hingegen  durch  Envilrmcn  der 
priniflron  Amine  mit  Chloroform  in  Gegen- 
wart vou  alkoholischer  Kalilauge. 

Von  grofser  Wichtigkeit  für  die  Geschichte 
der  organischen  Basen  ist  ferner  die  ibcn- 
erwAhnte,  von  H.  Schiff  aufgefundene  Keaktiun 
der  Amine  mit  den  Aldehyden'*': 

C„H„  .CHO  +  NII,Ri 

=  C„H,„  .  C1I=N  .  It'  +11,1), 

C  lln,  .  CHO  -\-  2  NH„  .  R' 
/NHK' 
=  CbH„.CH  +HjO. 

\NURi 

Dieselbe  hat,  in  verschiedenster  Weise  au- 
gewendet, zur  Synthese  zahlreicher  organi- 
scher Basen,  so  z.  B,  der  Aldohydine, 
geführt;  ihre  Anwendung a«f  Kelono,  Chinone 
etc.  gab  selbst  Veranlassung  zur  Auflindnug 
verschiedener  neuer  Gruppen  vo]i  Basen,  so 
z.  I).  der  Chinoxalino  n.  a. ;  anch  auf  die 
Amide  ist  sie  mit  Erfolg  augewandt  worden. 
Sie  ist  unstreitbar  eine  von  dcnjeuigou,  zu 
organischen  Basen  fobrenden  synthetischen 
Reaktionen,  welche  Eleganz  mit  allgemeinster 
Anwendbarkeit  verbinden. 

Auch  das  Pyrrol  wurdu  um  diese  Zeit  iu 
das    Bereich    der   Forschung    gezogen.      Im 


<)  Jfthresb.  für  Chemie  Iä51. 
■)  Ann.  Chem.  Phaim.  Ul  (1854). 
')  Jahresbcr.  1851. 
*)  Ibid.  1852. 

•)  Ann.  Chem.  Pharm.  100  (1856). 
•l  Ibid   80  (1H5I). 
')  Ball.  Soc,  Chim.  8  (1867),  S.  364. 
•)  Hugo  Schiff,  Über  Ouyaldine  und  ThialJitie 
jn  Ann.  Chem.  Fbami.,  Suppt.  IV,  S.  1. 


•)  1.  c.  8.  20. 

'")  Ador  und  Baeyer,  Bull.  Soc,  Chira.  13  (1869). 
S.  474  und  Ann.  Chem   Pharm.  Ifi5  (1870),  8.  ■JSi. 

")  Oautier,  Bull.  Snc.  Cliim  [2],  8  (1867).  S.  L'16, 
284  u,  .^95;  Hofmsnn.  Ann.  Chem,  Pherm.  lU 
(1867)  und  14«  (1868),  S.   107. 

")  1.  c,  und  Ann.  Chem,  Pharm.  159  (1871). 
sowie  eine  grosse  Anzahl  späterer  Arbeiten, 
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Jahro  1869  stellt«  Limpricbt  für  dasselbe  diu 
Formel : 

CH=C— SH, 

C1I=CH 
aaf,')    welche   dann  sp&tcr  in  die  noch  beute 
gHltigoi 

CH=CH 
I  >NH 

CH=CH 
abgeändert  wurde. 

Ein  sehr  wichtiges  Moment  für  das  Ver- 
stUnduis  and  weitere  Studium  der  Alkaluido 
war  durch  die  von  G.  Kürncr  im  Jahro  186A 
erkannten  ftcziehungen  zwischen  Benzol  und 
Napbtalin  eiuorsoits  und  Pyridin  und  Cbinolin 
audcrorscitg  gewonnen. 

Schon  Kekulü*)  hatte    in  seinem  Lehrbuch 
der    organischen    Chemie    die   Isomerio    der 
beiden,    vom  .Anilin,   bezw.  Pyridin    sich   ab- 
leitenden Baeenreihen  hervorgehoben  unddieso 
Be/ichnngen  in  nachstehender  Weise  zum  Aus- 
druck gebracht:  , 
Anilinreihe:                  Pyridinreihe: 
0           Cftll^N        Pyridin 
Anilin         <^'Bn,N        Picoliu 
Toluidin     C,  H^N        Lutidin 
Xylidin       C^H,,N      Collidin 
Cumidin     l.jH,,N      Parvolin                 j 
Cymidin      C,„n,(N    Coridiu                  I 
otc. 
iu  noch  durchsichtigerer  Weise   gelaug   es 
dann  Kömer,  die  Beziehungen  von  Pyridin,  bezw. 
Anilin  zum  Benzol  aufzuklären,  wie  auch  dcu 
genctischon  Zusammenhang   zwischen  Pyridin, 
bezw.  Chineliu  und  den  entsprechenden  Kuhton- 
wasserstoffon:  Benzol,  bezw.  Xaphtalindarzuthun. 
Xach  Körner  lassen  sich  Pyridin  und  Chinoliu 
als  Derivate  des  Benzols,  bezw.  Na]ihtaliDS  anf- 
fauen,    in     denen    eine    Methin-(CH-)(>nippc  ij 
durch  ein  Stickstoffatom  ersetzt  ist:')               i| 
CH                                CH     CH             1 


HC       CH 


H(' 


CK 


Bald  darauf  stellte  Dewur,  ohne  von  der 
Kürner'schon  Arbeit  Kenntnis  zn  tiabcD,  die 
gleiche  Hypothese,  und  zwar  in  uocb  weiter 
entwickelter  Form  und  gestützt  auf  ox[>cri- 
moutclle  Beweise,  auf.*) 

In  dieser  Abhandlung  findet  sich  aufserdem 

ll  auch  die  Beschreibung  der  von  Dewar  auf- 
gefundenen Oiydationsmethode  der  Basen  mit 

I   Kaliumpermanganat.     Ausgehend  vom  Picolin, 

'  hatte  Dewar  nach  diesem  Verfahren  oino 
Pyridiucarbousilure  erhalten,  welche  er  schon 
damals  als  eine  —  wie  Benzoesäure  vom 
Benzol  —  vom  Pyridin  sich  nbleitoudo  Carbon- 
säure betrachtete. 

Die  vorerwähnte  Oxydation  smcthodo  mit 
Kaliumpermanganat  kam  von  da  an  hei  der 
UntcrsuchuDg  der  Alkaloido  immer  häufiger 
zur  Anwendung,  in  der  gleichen  Abhandlung 
entwickelt  Dewar   anfserdem    auch   die    uoch 

j  heute  angenommene  Konstitution   des  Pyrrols 

'  (C^H,),  .  NU. 

Kino    wesentliche    Stütze    und    Bostätiguug 

'i  erhielt    die    Körner'scbo   Theoriu    durch    die 

:  Untersuchungen  von  Koetiigs,  A.  Daeyer,  Skraup 
u.  a. ;  andererseits  mufs  hervorgehoben  werdeu, 
dafs  dieselbe  auf  die  Erschliefsung  der  Koq- 
stitutieu  der  Alkaloidc  den   gleichen    Einflufa 

I  ausgeObt  hat,  wie  diejeuigo  Kekule's  auf  dio 

I  Erkenntnis  der  Konstitution  der  Bcezolderivate 
im  allgemeinen;  iu  dieser  Hinsicht  ist  sie 
sogar  eine  Ergänzung  dieser  letzteren. 

Eine  direkte  eiperimentelle  Hostätigung  der 
KOrner'scheu  Hypothese  erbrachte  Ladenhui^*) 
durch  Überführung  des  Pyridins  in  Benzol, 
indem  er  Pyridinäthyl Jodid  auf  ,500"  erhitzte, 
wobei  als  Spaltungsprodukt  Äthylbunzol  ent- 
steht: 
2  (C^H^N  .  C.H^J)  =  NHjJ  -|-  (  „H^N  -  HJ 

,j  +C,H,  .  C^IIj  -|-  C. 

i|       Aus  Morphin  C,,,I1,,N0,  und  aus 

j  Codelu     C,,Hj,N03 

erhielten  Matthiessen  im  Jahre  1H69')  und 
!  später  Matthiessen  und  tinruside ')  durch 
.  wassereut/ieheude  Mittel  das  Apomorphiu 
,  C,,H,,NOj bezw. ApocodeinC,gH,,Nt)j, welche 

beide  sich  vom  Morphin,  bezw.  Codein  durch 
,  einen  Mindorgohalt  von  einem  Molekül  Wasser 


')  Ibid.  14»  (1869> 

')  Lehrbuch  der  org.  Chem.  2,  8.  583. 

')  Oiornale  di  Scienze  naturali  ed  economiche 
diPalenno,  5(1869),8.  111.  Vei^l.auch:  Buchka- 
Calm,  die  Chemie  des  Pyridins,  Braunschweig 
1889-1891,  8.  23  u.  folg, 

*)  Royal  Soc.  ot  Edinburifh,  1870;  Traniact,, 
2«,  8.  189  und  ZeitKjhr.  für  Chem.  7  (1871),  S.  116. 
Obwohl  ea  möglich  jit,  dafa  die  Eörner'scbe 
Hypothew  zonäcbtt  weiteren  Kreisen  unbekannt 


II  geblieben    war,    so    darf    doch    nicht    unerwähnt 

11  bleiben,  data  dieaelbe  durch  Körner  in  Form  eines 

I  otlenen    Briefes   an    Cannizzaro    bekannt    gegeben 

I  worden   war   und   ferner,   dafs   Baeyer   auch   der- 

!'  selben    bereits   im   Jahre   1870    gedenkt    (Annal. 

il  Chem.    Pharm.    155    [1870],     8.    282    u.    321). 

,.  Vergl,  hierzu  die  vorhergehende  Anmerkung. 

]!  »)  B,  H.  le  (188.^),  S,  103. 

I  •)  Ann.  Chem.  Pharm,,  Suppl.  7,  S.  172-179. 
')  Ibid.  158(1871),  S.  131. 
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nutorschcidcQ.  Verschiedene  andere  niialngo 
„Apoalkaloido"  wurden  iu  der  Folgo 
üutdeckt. 

Seit  dem  Jahre  1870  ist  die  Zahl  der  übor 
die  organisclieu  Basen  vcrüffeutlichteu  t'nler- 
sudiuugen  in  stfler  Zunahme  begriffen.  Es 
würde  7.11  weit  fuhren,  alle  diese  neueren 
Arbeiten  bier  au^iifUhrcn  und  mag  es  genQgeu, 
darauf  hiunuw eisen,  dafs  dieselben  im  nacli- 
folgendeu  au  den  betreffenden  Orten  Berück- 
sichtigung finden  worden. 

Besonders  seit  dorn  Jalirc  1^69  liat  man 
angefangeu,  auch  beim  Studium  der  AlkaloiJe 
die  ftlr  andere  organische  Verbindungen  ge- 
bräuchlichen allgemeinen  Reaktionen  in  An- 
wendung zu  bringen :  Mau  prüft  ihr  Verhalten 
KU  Jodwasserstoff,  nasciercndon  Wasserstoff, 
unterwirft  sie  der  Destillation  mit  /inkstaub, 
bestimmt  die  Anzahl  der  vorhandenen  Melhoxyl- 
(■OCH,-)  Gruppen,  und  verwendet  beson- 
dere Sorgfalt  anf  das  Studium  ihrer  Oxydn- 
tionsprodnkte. 

Diese   allgemeinen    l'ntersuehnngsmethoden  | 
der  Alkaloide  haben  im  vierten  Abschnitt,  irn 
Kapitel  ,.Allgomoines    Ober    die    Alka- 
loide" eingehende  BerOcksiehtigung  gefunden. 

Das  Studium  der  organischen  Basen  erlangt 
noch  erhöhte  Wichtigkeit  durch  die  Entdeck- 
ung der  Ptomaine  oder  Lciehenalkaloide, 
welche  in  den  Jahren  1870 — 71  durch  Francesto 
Selmi  aufgefunden  wurden  (vei^l,  5.  Abschnitt: 
Ptomaine);  spttter  wurden  dieselben  besonders 
von  Gautier,  Guarcschi  und  Mosso  sowie  von 
Brieger  untersucht, 

Das    Resultat   dieser   Untersuchungen    war 
die  Erkenntnis,  dafs  auch  der  tierische  Orga- 
nismus  eine   grofse   Iteiho  —  selbst   giftiger 
—  Basen     zu     erzengen    vermag.     Die     Ge- 
schichte der  organischen  Basen  läfst  sielt  nach 
der  im  vorhergehenden  gegebenen  kurzen  Skizze 
in  folgende  sechs  Uauptperioden  einteilen: 
1.  Periode:  Entdeckung  zahlreicher  vegeta- 
bilischer Alkaloide:   1806-1835. 
U.  Periode:    Untersuchung   der    im    Stein- 
kohlenteer   vorkommenden  Basen  (Anilin) : 
1834—1848. 

3.  Periode:  Entdeckung  der  Pyridin-  und 
Chinolinbasen. 

4.  Periode:  Synthesen  der  Osyüthylenbasen 
und  dos  Paraconiins;  Theorie  der  Kon- 
stitntion des  Pyridins  und  Chinolins. 

5.  Periode:  Entdeckung  der  Ptomaine  und 
Leukomaine. 

6.  Periode:  Synthesen  zahlreicher  hasischer 
Pyridin-  und  Chinolinderivate,  und  Unter- 
suchungen Über  die  Konstitution  der  uatar- 
lichen  Alkaloide. 


Dio  Mehrzahl  der  bedeutenderen  Untersuch- 
ungen der  NeuKcit  über  organische  Baseu 
vegetabilischer,  wie  auimalischer  Herkunft  bc- 

schfifiigi  sieh  mit  der  Erforschung  ihrer  chemi- 
schen Konstitution. 

All^meine  Ei^^ensithaften  der  orga- 
nischen Basen.  —  Die  organischen  Basen 
sind  gasförmige  (Methylamin),  flüssige  (Amyl- 
amin,  Coniin;  oder  feste  (Chinin,  Strychnin, 
Antijiyrin)  Kiirpcr.  Ihre  wässerige  Lösung 
besitzt  meist  alkalische  Reaktion;  in  gewissen 
Fällen  kommt  dieselbe  jedoch  in  nur  ge- 
ringem Grade  zur  Geltung  oder  fohlt  sogar 
voUstAndi^.  Andere  sind  dagegen  sehr  starke, 
dem  KaliumhydroKyd  vergleichbaro  Basen, 
wie  z.  B.  Pyridin,  Pipcridiu,  Methylamin 
u.  a.,  deren  Lösungen,  ähnlich  wie  Ammo- 
niak, mit  Salzsäure  weifso  Xebel  bilden  und 
sich  auch  gegen  rotes  Lackmuspapier  wie 
starke  Basen  vorhalten.  Wieder  andere  sind 
wolil  den  Säuren  gegennber  als  starke  Basen 
charakterisiert,  indem  sie  mit  denselben  gut 
krystallisiorende  Salze  bilden,  besitüen  hin- 
gegen im  freien  Zu^taude  nur  schwach  alka- 
lische Reaktion.  Zu  dieser  letzteren  Gruppe 
gehört  u.  a.  das  Anilin,  welches  gut  charak- 
terisierte Salze  bildet,  aber  angefeuchtetes 
I.ackmuspapier  nicht  veründert.  Beachtenswert 
ist,  dafs  Dahlienfarbstoff  hingegen  von  Anilin 
wie  von  Alkalien  verändert  wird. 

Manche  organische  Basen,  wie  Trimetbyl- 
amin,  Pyridin,  Morphin,  fällen  selbst,  ge- 
nau wie  Ammoniak,  die  Oxyde  der  Erd- 
alkali-, bezw.  Schwermelalle  in  Form  der 
Hydrate  aus  ihren  wülsserigen  LOsungeu.  Die 
Ähnlichkeit  mit  Ammoniak  geht  in  gewissen 
Fallen  selbst  soweit,  dafs  die  entstandenen 
Niederschlüge  von  einem  Üborschnfs  der  liaso 
wieder  gelöst  werden.  Dies  ist  z.  B.  der  Fall  beim 
Pyridin.  Wie  Ammoniak  füllt  die  wässerige  Lö- 
sung desselben  aus  Knpfersalzcn  blaues  Knpfer- 
hydroxyd  aus,  welches  sich  dann  im  Überschufs 
des  FlUlungsmittels,  genau  wie  in  Ammoniak, 
zu  einer  tiefblauen  Flüssigkeit  wieder  löst. 

Andere  Basen,  so  z.  It.  Trimethytaniiu,  ver- 
halten sich  gewissen  Metallhydroxyden  gegen- 
über wie  Kalinmliydroxyd.  Wie  dieses  letztere 
fällt  z.  B.  eine  wässerige  TrimethylaminlÖ:inng 
aus  Alumiuiunisalzlösuugen  Alumiuiumhydroxyd 
aus,  und  der  entstandene  voluminöse  Nieder- 
schlag lüst  sich,  wie  in  KalJumhydroxyd,  in 
einem  Gbersebufs  des  Fällungsmitiels  wieder 
auf:  ein  Veriialten,  welches  sich  zur  Trennung 
von  Thonerde  und  Eisen  verwerten  läfst,  da 
Eisen hydrox yd  in  einem  Überschufs  von  Tri- 
mclhylamin  unlöslich  ist. 

Wie     Ammoniak     Kupfer- Amnioniumsulfat 


' 


Elemenlarzasammeuselzuiig  der  orgaDischon  Basen. 
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CuSO^  .  4NHg  .  H^O  bildet,  so  existiert  anch 
mit  Pyridin  eine  ühnliche,  durch  grotso 
Krystallisationsföliigkeit  au  gezeichnete  Vcr- 
biudQDg : 

CnSO, .4CjHjK. 

Mit  Saoron  verbiudun  sich  die  organischen 
Basen  direkt  zu  meist  gut  krystallisiercudcn 
Salzen;  und  zwar  geht  die  Vereinigung,  wie 
beim  Ammoniak,  ohne  Abspaltung  der  Elemcute 
des  Wassers  vor  sich ; 

NHg  -f  HCl  =  KH,  .  Clj 
/CH, 
N£  CH,  +  HCl  =  K(CH,)gH  .  Gl ; 
\CH, 

TriBäthytuTii  1 

CgH,,N  +  HCl  =  CgH,gN  .  Gl. 

NHg  4-  HNO,  =  NHjNO,; 
C„H„NjO,  +HNOg  =Cj,H^jN,Og  .  HKO^; 

C%H,(MH,),  +  aHCl  =  C.H^CKHg),  .  2HC1; 

iUjIuduuBlii 

C^,N^4-H,SO,  =  C,„H,,N,03  -HjSO^. 

ChiBls 

Je  nach  der  Anzahl  Moleküle  einer  ein- 
basischen Sllure,  welche  ein  MolckDl  der  Hase 
zu  sfttt^n  vermag,  unterscheidet  man  ein-, 
zwei-,  bezw.  mehrsäurigo  Basen.  Von 
diesen  bildon  die  oinsäurigcn  Basen  meist 
neutrale  Salze: 

Methyiaminchlorhydrat :  CH,  .  ÜH.,  .  HCl;      j 

Methylaminsulfal :  (CHg  .  NH,),  .  H,SO,. 

Zweisfinrige  Basen  bilden  neutrale  und  i 
Baue  ro  Salze.  Oberhaupt  vormögen  die  orga-  I 
uischeu  Basen,  i^ic  die  Metalloxydo,  neutrale,  1 
sauere  und  basische  Salze  zu  liefern.  So  ver-  i 
bindet  sich  z.  B.  Cbiniu  mit  Schwcfelsäare  zu  i 
folgenden  drei  Salzen :  | 

C,oH„NjOj  -  H,SO^-|-7HgO  :  Neutrales  Salz;  ' 
(G,oH„N,Oj)^  .  a,S0,-|-8H„0  :  Basisches  „    ; 
CjoHj.NjO.  .2H,SO,+8HjO  L  Saueres     „    . 

Die  Salze  mit  starken  Basen  sind  ziemlich 
bestAudig  und  in  Wasser,  obne  Zersetzung  zu 
erleiden,  löslich;  viele  Salze  mit  schwachen 
Basen  zersetzen  sich  hingegen  bereits  bei 
Gegenwart  von  Wasser,  so  unter  andereu 
viele  Naphtylamin-  und  Diphcnylaminsatze  etc. 

Durch  direkte  Neutralisation  der  Basen  er- 
hält man  die  Salze  nicht  immer  sofort  in 
krystaUiaierter  Form.     In  manchen  Fallen  ist  ' 


es  notwendig,  die  Base  in  wasserfreiem  Äther 
zu  lösen  und  alsdann  dieser  Lösung  die  eben- 
falls in  Äther  gelüste  Siture  hinzuzufügen ;  oder 
aber  man  leitet  die  Sünre  —  z.  B.  SalzsfiDre 
—  als  Gas  in  die  ätherische  Lösung  der  Base. 
'  Da  die  Salze  der  organischen  Basen  in  Äther 
meist  unlöslich  sind,  so  scheiden  sich  dieselben 
dabei,  und  zwar  in  der  Kegel  in  krystallisierter 
Form,  aus. 

Mit  Platiuchlurid  liefern  die  organischen 
Basen  die  C'htoroplatiuate  :  Doppelsalze,  welche 
dem  Ammonium-,  bezw.  Kaliumplatincblorid  in 
jeder  Hinsicht  älineln,  und  in  einigen  Fällen 
mit  denselben  sogar  isomorph  sind : 

K.PtCI,  :  Kalium-Ghloroplatiuat; 

(,NH^)jPtClg  :  Ammonium-Chloroplatinat ; 

[CCll3)gNH]gPtCI,  :  Trimothylammonium- 
I  Chloropiat  iuat; 

I  Cs^HjjNjO,  .  HjPtClg  :  Chiuiu-Chloroplatinat. 

Aufscr  mit  Platinchlorid  treten  die  organi- 
schen Basen  auch  mit  vielen  anderen  Chloriden, 
bezw.  Mctalbalzen,  z.  B.  mit  Goldchlorid,  Queck- 
silberchlorid, Wismutjodid  etc.  zu  Doppel  salzen 
I  zusammen.  Alle  diese  Doppclvcrbindungen 
werden  im  Kapitel  „Allgemeine  Alkaloid- 
reageutieu"   eingehendere  Erwähnung   finden. 

Elementarzasantmetisetzang:   der   or- 
ganischen Basen.  —  Alle  organischen  Basen 
enthalten  Kohlenstoff,  Wasserstoff  und   Stick- 
stoff; viele  aufsordem  noch  Sauerstoff,  Schwefel, 
be/.v.    andere,    auf  synthetischem    Wege    ein- 
geführte Elcmeute.     Die  lediglich  aus  Koiden- 
stoff,   Wasserstoff   und   Stickstoff  bestehenden 
Basen    pflegt   man    als  „sauersto^reie"   Basen 
von  den  „sauersto^altigcu"  zu  unterscheiden. 
Zu   den  ersteron  worden   im   weiteren   Sinne 
I  alle  Oberhaupt  sauerstofffreien,  wenn  auch  kom- 
'  pliziert  zusammengesetzten  Basen  —  wie  z.  B, 
',  die  Mctullamine  und  Metallammouiumbasen  — 
i  zu  rechnen  sein. 

Die  einfachst  konstituierte  oi^anische  Base 
'  ist  das  Methylamin  GH,  .  Nll^. 

Aeidität  der   organischen   Basen.   — 

Die  organischen  Basen  besitzen  entweder  ein- 
en einfachen,  d.  h.  lediglich  basischen 
Charakter  und  basische  Eigenschafton  — 
Triraethylamin,  Couiin,  Anilin,  Nicotin  etc.  — 
oder  aber  einen  gemischteu  Charakter, 
indem  ihr  Molekül  noch  irgend  eine  andere 
Gruppe  enthält,  durch  welche  sie  noch  eine 
besondere,  von  der  alkalischeu  oder  basischen 
verschiedene  Funktion  er  wer  heu.  lu  diese 
letztere  Kategorie  gehören  unter  anderen  das 
Moi-phin  C,,H,,(OH),NO  und  die  Oxycbinotine 
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Acidität  der  organischen  Hasen. 


CjH3(0H)N,  welche,  abgesehen  von  ihren  stark 

basischen  Eigenschaften,  sich  wie  Phenolalkohole 

bezw.  Phenole  verhalten ;  ferner  das  Glykokoll 

CHg  .  NH2 

I  ,  welches  in  sich  den  Charakter  einer 

CO.  OH 

Base  und  einer  Säure  vereinigt ;  endlich  auch 

das  Cholin: 

(CH,),N<^5«  •  ^««  •  ^H, 

welches  als  Base  und,  da  es  die  Gruppe 
— Cllg  .  OH  enthält,  zugleich  als  primärer 
Alkohol  fungiert. 

Aufscr  den  eigentlichen  Basen  mit  lediglich 
basischem  Charakter  ergeben  sich  somit  noch 
folgende  fernere  Basengruppon  : 

I.  Die  Gruppe  der  Amido- Alkohole  (Cholin); 
IL 

in. 


IV. 


»? 


r) 


n 


„  -Aldehyde  (Muscarin) ; 
„  -Säuren       (Glykokoll, 

Taurin) ; 
„  -Phenole     (Oxychino- 
line  etc.). 

Enthält  eine  Base  mehrere  Hydroxylgruppen, 
so  können  einige  derselben  Alkoholrestcu, 
andere  Phenolrcsten  angehören.  So  z.  B.  ist 
von  den  zwei,  im  Morphin  enthaltenen  OH- 
Gruppen,  die  eine  eine  alkoholische,  die  zweite 
dagegen  einem  Phenolrcst  angelagert. 

Die  Acidität  der  organischen  Basen  ergiebt 
sich,  wie  die  der  unorganischen,  aus  der  An- 
zahl der  Moleküle  einer  einbasischen  Säure, 
die  erstere  zur  Bildung  neutraler  Salze  be- 
dürfen. 

Man  unterscheidet  demgemäfs: 

I.  Einsäurige  Basen: 

CH,  .  Nllg  .  HCl  Methylamin-chlorhydrat'); 
(Cir,  .  NH2I3  .  Il.SO^     „         -Sulfat; 
CgHj,N  .  HCl  Coniin-chlorhydrat. 

n.  Zweisäurige  Basen: 

CHj  .  NH.,  .  HCl  Athylcndiamin-chlorhydrat; 
I 
CH..  .  NU,  .  HCl 

C,  o'H,  ^  N2  .  2HC1  Micütin-chlorhydrat. 
ni.  Dreisäurigo  Basen. 


C,H, 


NH,  .  HCl 


NU  .  HCl  Diäthylentriamin-chlorliydrat. 


NHj  .  HCl. 


IV.  Viersäurige    Basen. 

^/NH,  .  HCl 
C,H, 

':::::::.NH  .  HCl 
Cg  H^  Triäthylentetramin-chlorhydrat. 

7::::::NH  .  HCl 

C,H, 
"— NH,  .  HCl 

Schliefslich  sei  noch  besonders  darauf  hinge- 
wiesen, dafs  die  Acidität  der  Basen  durchaus  nicht 
immer  der  Anzahl  der  im  Molekül  enthaltenen 
Stickstoffatome  entspricht;  ja  selbst  die  Zahl 
der  vorhandenen  Amidogruppen  hat  keinerlei 
bestimmenden  Einflufs  auf  die  Sättigungs- 
kapazität der  Verbindung  als  Base.  Dafs 
die  hin  und  wieder  noch  vertretene  Annahme 
derartiger  Wechselbeziehungen  mit  den  That- 
sachen  in  direktem  Widerspruch  steht,  er- 
giebt sich  ohne  weiteres  aus  nachstehenden 
Beispielen : 

Strychnin  C^,  H^oN^O^  ist  eine  einsäurige  Base ; 
Morphin    Cj^Hj^NOg      „     „  „  „ 

Nicotin  ^10^14^2  n  ?^  zweisäurige  „ 
Brucin  ^'oHHgßXO^  „  „  einsäurige  „ 
Ilydraziu    II^N — NII^     „      „    zweisäurige  „ 

Die   Ilydrazine  R  .  NH — NH^    sind  einsäurige 

Basen ; 

Die  Äthylenbasen  CnH2u(NHj)2  sind  zweisäurige 

Basen ; 

NH 
Die  Amidine  li  .  C<:;^^„     sind  einsäurige 

-  Basen ; 

Die  Äthylentriamine  sind  dreisäurige   Basen ; 

Triaothylentetramin    (C, H^).,(NH),(NH3),    ist 

eine  viersäurige  Base; 

Die  Glyoxaline  CH— NH 

II  >CH  sind  einsäurige 

CH— N  Basen; 

Die  Pyridinbasen  mit  der  Gruppe  C — N=C 

sind  einsäurige  Basen ; 

Die  Chinolinbasen  mit  der  Gruppe  C — N=C 

sind  einsäurige  Basen; 

Die  Pyrazine    mit    der    Grujipe   2(C— N=C) 

sind  zweisäurige  Basen; 

Die  Chinoxaline  mit  der  Gruppe  2(C — N=C) 

sind  zweisäurige  Basen; 

Die  Guanidine  NH  ^=  C<^^.,,- sind  einsäurige 

*     Basen ; 

^^C .  N(CoHj)2 
Die  Base  N<;  1  "  ist  eine  ein- 

CII .  N(C2H5)o  säurige  Base; 


')  Oder,    um    die   Beziehungen    zum   Chloram- 
monium (Ammoniumchlorid)    besser  hervortreten    1 
zu  lassen:  p 


CHa .  NH« .  Cl.       :  Methyl-Ammoniumchlorid  ; 
(CH5.NH,),.S04:       „  ,  sulfat. 


Affinität  der  organischen  Bascu.     Struktur  der  Stickstoffgruppen. 
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Succinamidin  I 


CH,  .  C(NH) 


\NH  ist  eine  ein- 
CHj  .  C(NHK  säurige  Baso; 

^        . ,.     HN=sC  .  PiH^  jgj  ßißß  einsäurigo 
Oxamidin  i  „       ^ 

HN=C  .  NH^  ßase ; 

HN=C .  NH,   .  ,     .        .    ^     . 
Diguanid  >NH   '^^  "*""  ems^äurige 


HN=C  .  NH 


Base; 


2 


Die  Guanamine  mit  N^  sind  einsäurigo  Basen; 

Tetramidophenylcarbotetramin     CpjHjgNg    ist 

eine  achtsäurige  Base; 

Hexamcthylentetramin  C^H^^N^   ist   eine   ein- 

säurige  Baso. 

Bemerkenswert  ist  jedoch  dio  Thatsache, 
dafs  dio  Acidität,  bezw.  Basicität  niemals 
gröfser  ist,  als  die  Zahl  der  im  Molekül  der 
Base  vorhandenen  Stickstoffatome. 

Eine  besondere  Bedeutung  dürfte  nach 
Guareschi  ferner  dem  Umstände  beizumessen 
sein,  dafs  einige  Ami  de  mit  Salzsäure  sich 
im  Verhältnis  von  2  Molekülen  auf  ein 
Molekül  Säure  verbinden;  tritt  aber  in  das 
Molekül  desselben  Amids  eine  neue  Amido- 
gruppe  ein,  so  vereinigt  sich  die  resultierende 
Verbindung  mit  Salzsäure  wieder  zu  gleichen 
Molekülen : 

Acetamid : 
(CH3  .  CO  .  NHg),  .HCl; 

Amido-Acetamid: 
CH,(NR3) .  CO  .  NII2  .HCl; 

Propionamid : 
CCH3.CH,  .C0.NH2)3.HC1; 

Amido- Propionamid : 
CH3  .  CHCNH^) .  CO  .  NH2  .  HCl. 

Unter  diesem  Gesichtspunkte  sind  die 
Amide  bisher  noch  nicht  Gegenstand  der 
Betrachtung  gewesen. 

Auch  der  Harnstoff:  C=0      verhält     sich 

\NH, 

wie  eine  einsäurigo  Base,  indem  eine  der 
beiden  Amidogruppen  —  ähnlich  wie  in  an- 
deren Amiden  —  durch  den  Einflufs  des 
Carbonyl-Sauerstoffatoms  neutralisiert  wird.*) 

In  einigen  Fällen  bleibt  dagegen  der  basische 
Charakter  sogar  bei  Gegenwart  von  zwei 
Carboxylgruppen  im  Molekül  noch  deutlich 
erhalten.  Dies  ist  z.  B.  der  Fall  bei  der 
Asparaginsäure : 


CH3— COOH 


CH(NH2)-C00H, 

welche  als  zweibasische  Säure  und  zugleich 
als  einsäurige  Base  fungiert. 

Afflnitiit  der  Basen.  —  Über  dio  Be- 
stimmung der  Affiuitätsgröfse  der  Basen  liegen 
sehr  ausführliche  Untersuchungen  von  Leu- 
mann  und  Grofs  vor.*) 

Viele  organische  Basen  geben  gut  charakter- 
isierte Niederschläge,  wenn  man  sie  mit  den 
Lösungen  von  Schwermetallsalzen  schüttelt,  und 
nach  Lache wicz^)  verbinden  sich  die,  starke 
Säuren  enthaltenden  Schwermetallsalze,  mit  den 
organischen  Basen  zu  wohlcharakterisierten,  den 
Metallammonium-Doppelsalzen  entsprechenden 
Verbindungen.  Hierbei  ist  jedoch  zu  bemerken, 
dafs  dio  Verwandtschaft  der  verschiedenen  Salze 
ein  und  derselben  Säure  zu  den  organischen 
Basen  keine  konstante  Gröfse  darstellt, 
sondern  dieselbe  ist  der  Basicität  des  Metalls 
und  der  Bildungswärme  des  betreffenden  Salzes 
umgekehrt  proportional. 

Straktar  der  Stiekstoffgrappen  in 
den  Molekälen  der  organischen  Terbind- 
nngen.  —  Der  Stickstoff  ist  dasjenige  Ele- 
m'ent,  an  dessen  Gegenwart  in  erster  Linie  der 
basische  Charakter  einer  gegebenen  organischen 
Verbindung  geknüpft  ist.  Als  elementarer 
Stickstoff  —  also  im  freien  Zustande  —  eines 
der  am  wenigsten  reaktionsfähigen  Elemente, 
wird  er,  einmal  mit  anderen  Elementen, 
besonders  mit  Kohlenstoff  und  Wasserstoff 
verbunden,  zu  einem  der  reaktionsfähigsten, 
indem  er  alsdann  das  Vermögen  erlangt,  sich 
mit  den  verschiedensten  Elementen,  bezw. 
Atomgruppen,  zu  mehr  oder  minder  basischen, 
ja  selbst  saueren  Verbindungen  zu  vereinigen. 
Ein  —  mehr  oder  weniger  ausgesprochen  — 
basischer  Charakter  macht  sich  besonders  in 
allen  denjenigen  Fällen  bemerkbar,  in  welchen 
der  Stickstoff  als  solcher,  oder  aber  in  näherer 
Verbindung  mit  Wasserstoff,  d.  h.  in  Form 
einer  der  vier  Atomgruppierungen: 

NU  oder  =N— N= 
bezw.  HN=  oder  H^N  — 

in  dem  Molekül  einer  organischen  Verbindung 
enthalten  ist.  Dafs  aber  durch  einen  jeden 
der  vier  angeführten  Atomkomplexe  auch 
bestimmte  Unterschiede  in  Charakter,  Funktion 
und  Eigenschaften   der  betreffenden  Verbind- 


*)  Vergl.  hierzu  die  Kolbe'sche  Auffassung  in 
„Kurzes  Lehrbuch  der  Chemie,"  IL  Teil,  organ. 
Chemie  1883,  S.  694. 


3)  B.  B.  22  (1889),  S.  2101;  Ann.  Chem.  Pharm. 
260  (I890j,  S.  269  und  263  (1891),  S.  286. 
»)  Monatsh.  f.  Chem.  10  (1889),  S.  884. 
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uugen  bedingt  werden,  und  welcher  Art  die- 
selben sind,  geht  aus  der  nachfolgenden  Ober- 
sicht hervor. 

I.  Die  Amido-  { — NH2)-Gruppe.  — 
Dieser  einwertige  Atomkomplex  :  — NH^  kann 
in  näherer  Verbindung  mit  einem  Kohlen- 
stoffatom auftreten,  dessen  noch  freie  Valenzen 
sämtlich,  oder  nur  zum  Teil,  durch  Wasser- 
stoffatome abgesättigt  sind,  oder  aber  dem 
überhaupt  kein  Wasserstoff  angelagert  ist. 
Hierdurch  entstehen  folgende  drei  vorschicden- 
wertige  Molekularreste : 

1.  -CH,  .  NH^  ; 

2.  >CH    .  NH^ ; 

3.  ^C  .  NH,; 

durch  welche  die  primären  Basen 
charakterisiert  sind ;  so  z.  B. : 

1.  CII3  .CHg  .CH2.CH2  .NHg  Normal-Butyl- 

amin; 

CH., .  CH2 .  CO  .  CH2 .  NHg  Äthylacetonamin ; 

2.  CH3  .  ^^H^^CH  .  NHo  Isobutylamin ; 

CH3 

CH3  .  CO  ^Qji     ^^^  Äthylisoacetonamin ; 
CH3 

3.  CHgx 

CHg-^C  .  NHo   Trimethylmethanamin. 
CH,/ 

Die,  die  CHg-Gruppe  enthaltenden,  Verbind- 
ungen sind  stärkere  Basen  als  diejenigen 
mit  einer  >Cn  Gruppe,  und  diese  wieder 
besitzen  einen  stärker  basischen  Charakter  als 
diejenigen,  deren  Molekül  ein  tertiäres  Kohlen- 
stoffatom E=C —  enthält. 

Das  Molekül  einer  Base  kann  aber  ferner 
auch  zwei  oder  mehr  NH^-Gruppeu  enthalten. 
Verbindungen    solcher  Art    sind: 


CIL 


CH2  .  NHj 


CH.  .  NH, 


CH,  .  NH« 


CHg  .  ^Hjj 


Propylendiamin 

(;„IIg  r-NIl.. 
Nil, 


Athylendiaiuin 


('«"« 


X. 


^ 


Triamidobencol 


NIL. 
NH, 


Tetraraidobeniol. 


Es  scheint  jedoch,  dafs  an  dasselbe,  noch 
mit  H-Atomen  verbundene  Kohleustoffatom 
nie    mehr    als    eine    Amidogruppe    angelagert 


sein    kann.       So     kennt    man    z.  B. 
Verbindungen  folgender  Konstitution: 


keine 


NR 


CH. 


NH 


2 


..^NH, 

CH-NH^ 

\.NH« 


Methylendiamin 


Hethettyltriamin. 


Derartige  Verbindungen  scheinen  nicht 
existenzfähig  zu  sein,  denn  sie  verlieren  leicht 
Ammoniak,  indem  sie  in  ein  Amin-Imin 
oder  Amidin  übergehen: 


^  NH, 
CH-NH,  —  NH3  =  CH 


NH 
-NH 


2* 


Steht  jedoch  das  Kohlenstoffatom  noch  mit 
Sauerstoff,  oder  aber  mit  der  Imidogruppe 
>N[I  in  Verbindung,  so  erlangt  es  hierdurch 
die  Fähigkeit,  neben  der  ersten  noch  eine 
zweite  Amido  — (NH2)-Gruppe  zu  binden : 


NH. 


C=0 
\.NH, 

HarnstofT 
(schwach  basische  Eigenschaften) 


C— -NH 


2 


Gaanidin 
(starke  Base). 


Diese  letztere  Verbindung  —  das  Guanidin 
—  läfst  sich  auffassen  als  Abkömmling  des 
unbeständigen  Tetraamidomethans,  aus  dem 
es  durch  Austritt  eines  Moleküls  Ammoniak 
hervorgehen  würde: 


NH, 

nh; 

NH^ 
NH. 


—  NR,  =  C 


NH. 

NH 

NH. 


Butlerow  ^)  vergleicht  die  Entstehung  des 
Guanidins  aus  einem  Tetramin  mit  der  Bildung 
einer  Säure  aus  einer  Tetrahydroxy Verbindung : 

BJ0.-„,0-B0[0,. 


C      In,-H„N  =  (C.NH)„ 


.N 


o  • 


Die  Amidogruppe  kann  ferner  in  Verbindung 
mit  einer  CarbonylgruppeOC=0) vorkommen; 
alsdann  tritt  jedoch  der  basische  Charakter 
sehr  zurück,  so  z.  B.  in  den  Amiden : 


CH3  .  C< 


0 


welche  bereits  in  gewisser  Hinsicht  den  Charakter 
von  Säuren  besitzen. 


*)  Lehrbuch  der  org.  Chem.  1868,  S.  545. 
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Die  an  sieb  basiscbe  Funktion  der  Gruppen: 

— Cllg  .  ^'Hj ;    >CH  .  NH, ;    ^C  .  NH, 

wird  fernerbin  aucb  scbr  durcb  die  Natur  der 
flbrigen,  neben  ibnen  im  Molekül  vorbandenen 
Gruppen  becinflufst;  so  stimmt  z.  B.  im 
Taurin :  CH^ .  NHo  der  Säurerest 


CH^  .  SO2  .  OFI 
CHo  .  SOj  .  OFI  den  basiseben  Cbarakter 
der  Amidogruppe  bedeutend  herab,  und  es 
resultiert  hierdurch  eine  Verbindung,  welche 
nicht  oder  doch  nur  sehr  schwierig  Salze  zu 
bilden  vermag. 

Die  alkoholische  Hydroxylgruppe  hingegen 
beeinflufst  in  nur  geringem  Grade  den 
alkalischen  Charakter  der  Basen;  so  ist  z.  B. 
das  Oxyäthylenamin  : 

CHj  .  OH 


CH,  .  NHg 

eine  sehr  starke  Base. 

Noch  geringer  ist  der  Einflufs  des  Sauer- 
stoffs, sobald  er  in  Form  der  Carbouylgruppe 
OCO)  an  ein,  der  Amidogruppe  nicht  benach- 
bartes, Kohlenstoffatom  angelagort  ist.  So 
besitzt  das  Diacetonamin : 

CH3  .  CO  —  CHj  .  CiCU^\  .  NHg 

stark  basische  Eigenschaften. 

In  der  Atomgruppieruug  — CU^  .  NH^  ist 
der  Stickstoff  sehr  beständig,  und  derart  fest 
an  sein  Kohlenstoffatom  gebunden,  dafs  er 
beim  Schmelzen  mit  Alkalien  nie  als  Ammoniak, 
sondern  stets  in  Form  des  betreffenden  Amins 
aus  der  Verbindung  entweicht. 

H.  Die  Imido-  (>NH)-Gruppe.  — 
Die  zweiwertige  Gruppe  >NH  erteilt  im 
allgemeinen  dem  Molekül  einer  Sauerstoff- 
freien  Verbindung  einen  basischen  Charakter. 
Die  resultierenden  Verbindungen  bezeichnet 
man  als  Imine  oder  sekundäre  Basen. 

Solche  sind: 


CH 


8 


NH  Dimethylamin ; 


NU  Tctramethylenimin  ; 

CHg  .  CH«  (Pyrrolidin) 

/CH,  .CH, 


CH3 
CH,  .  CH, 


CH 


CH.  .  CH 


NH   Pentamethylenimin. 

(Piperidin) 


2 


Ist  hingegen  die  NH-Gruppe  an  zwei 
Kohlenstoffatome  mit  angelagertem  Sauerstoff 
—    d.  h.    an   CO-Gruppen  —  gebunden,    so- 


nimmt  die  Verbindung  einen  saueren  Charakter 
an,  und  die  betreffenden  Körper  werden  als 
Imide  unterschieden: 


CH«  .  CO 


:NH  Succinimid; 


CH, . CO 


CO 
^CO 


NH  Phtalimid. 


Führt  dagegen  nur  das  eine  Kohlenstoff- 
atom angelagerten  Sauerstoff,  während  die 
disponiblen  Valenzen  des  zweiten  durch 
Wasserstoff  abgesättigt  sind,  so  bewahrt  die 
Verbindung  einen  deutlich  hervortretenden 
basischen  Cbarakter,  wie  z.  B.  das  Phtal- 
imidin : 

/CH, 

\co 

Derselbe  wird  noch  ausgeprägter,  sobald 
auch  das  Sauerstoffatom  des  ersten  Kohlen- 
stoffatoms durch  2H  ersetzt  wird.  Aus  dem 
Succinimid : 


CH,  .  CO 


NH 


CH«  .  CO 


mit    sauerem  Charakter,    erhält    man    durch 
Reduktion  das  Tetramethylenimin  Ladenburgs: 

CH,  .  CH, 

CH,  .  CH, 

welches  eine  starke  Base  ist. 

Auch  wenn  die  Imidogruppe  >NH  an  ein 
einziges  Kohlenstoffatom  gebunden  ist,  hat  sie 
ausgesprochen  basischen  Charakter.  So  im 
Succinimidin: 


CH,  .  CNH 


NH. 


CH,  .  CNH 


Denselben  behält  sie  auch  bei,  wenn  sie 
sich  in  der  Nachbarschaft  eines  Sauerstoff- 
atoms befindet,  wie  im  Äthylimidoäther : 

CH3— C<Q^^^^ 

Der  Einflufs  der  Carbouylgruppe  C>CO) 
auf  die  Abnahme  der  Basicität  macht  sich  in 
vielen  Fällen  besonders  deutlich  geltend; 
während  das   Pheuyleudihydroacimiazin: 


^6^4 


CH,— NH 


NH CO 
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eine  ziemlich  starke  Base  ist,  und  ein  gut 
krystallisierendes  Chlorhydrat,  Chloroplatinat 
und  Chloraurat  bildet,  vermag  der  Benzoylen- 
harnstoff  oder  das  Phenylenhydantoin : 


an 


A 


CO— NH 

I 


6"4\ 

\NH— CO 

keine  Salze  mehr  zu  bilden,  und  hat  sogar 
einen  eher  saueren  Charakter. 

Besonders  hervorzuheben  ist  die  Thatsache, 
dafs,  sobald  zwei  Imido-  (^NH)-Gruppon  be- 
nachbart sind,  die  betreffenden  Verbindungen 
Keigung  haben,  einen  saueren  Charakter  an- 
zunehmen.    So  bildet  Carbodiimid: 

mit  Silber,  bozw.  Kupfer  und  Calcium  Salze  von 
der  Formel:  CNgAg^,  CN^Cu  und  CN^Ca. 
Bemerkenswert  ist  ferner  der  Umstand, 
dafs  die  zweiwertige  ]>NH-Gruppe  die 
gleichfalls  zweiwertige  Methyleiigruppe  ^C'H, 
ersetzen,  und  ihrerseits  durch  diese  letztere 
vertreten  werden  kaiin;  ebenso  wie  die  drei- 
wertige ^CH-Gruppe  durch  "ein  Atom  drei- 
wertigen Stickstoff  ersetzbar  ist.  Beispiele 
hierfür  sind  die  Verbindungen: 


CH,-(^H, 


CH^-CHg 


CH, 


CHg^CH^ 


CH.,-CH., 


NH 


Ptsntaniethylen 
(Cyolopentan  nach 
der  Genfer  Nomenklatar) 


Pyrrolidin 


CH 


2 


CH^-  CHg 


CHg-CH^ 


CH,— CH^ 


CH,    CH 


2 


NH 


\ 


xCH^— CH. 


Hexamethylen 
(Cyclohdxan  nach 
der  Genfer  Nomenklatar) 


Piperidin 


NH 


CH,~CH, 


CH,— CH. 


NH 


IMperuxin. 

Wegen  der  von  A.  König ^)  aus  diesen 
Analogien  abgeleiteten  wichtigen  theoretischen 
Folgerungen  sei  auf  das  betreffende  Original 
verwiesen. 

HI.  Die^N-GruppecNitril-StickstofD. 

—  Das  Stickstoffatom  als  solches  kann  mit  drei 
unter  sich  nicht  kettenförmig  ver- 
einigten Kohlenstoffatomen  in  Bindung  stehen, 
wie  dies  u.  a.  bei  den  tertiären  Aminen  der 
Fall  ist,  und  kann  alsdann  drei-    oder    auch 


fünfwertig  auftreten.    Solcherart  konstituierte 
Verbindungen    werden    als    tertiäre    oder. 
Nitrilbasen    unterschieden.      Als  Beispiele 
seien  angeführt: 

Tetramethylammonium- 
hydrat : 


Trimethyl-       und 
amin : 


CH 
CH.-^N 


3\  ni 


CH 


8 


In  diesen  Verbindungen  ist  der  basische 
Charakter  besonders  stark  ausgeprägt,  und 
zwar  auch  dann  noch,  wenn  der  Stickstoff  mit 
einem  Kohlenstoffatom  eine  einfache,  und 
mit  einem  zweiten  eine  doppelte  Bindung  aus- 
getauscht hat,  wie  z.  B.  bei  der  Atomgrup- 
pierung : 

]>C=N — C~~;   oder   aber,    wenn  er,  wie  in 


N 


dom  Atomkomplex:    —C 


\ 


C —     mit    drei 


II    c    \ 

Kohlenstoffatomen  kettenförmig  verbunden 
ist:  eine  Gruppierung,  wie  sie  beim  Pyridin 
angenommen  werden  kann,  und  in  welch' 
letzterem  Falle  man  dieselbe  als  „Pyridin- 
stickstoffbindung"  bezeichnen  könnte: 


N 


N 


HC 

II 
HC 


/ 


/ 


CH 

I 
CH 


HC 

II 
HC 


\ 


/, 


y 


\ 


C 
H 


\ 


CH 

II 
CH 


/ 


/ 


C 
H 


Pyi^idiu. 


In  diesem  Falle  verhält  sich  der  Stickstoff 
wie  in  den  tertiären  Aminen,  das  heifst,  er 
kann,  indem  er  sich  mit  Alkoholradikalen 
vereinigt,  in  fünfwertigen  Stickstoff  übergehen, 
und  so  zur  Entstehung  von  alkylsubstituierten 
Ammoniumbasen  Veranlassung  geben,  wie 
z.  B.  im  Äthyl-Pyridoniumhydrat  (Äthylpyridyl- 
hydrat) : 


/ 


/ 


NS 


HC 

II 
HC 


CH 

I 
CH. 


C 
H 

Weiterhin    kann    der    Stickstoff   auch    mit 


')  A.  König,  Zur  Theorie  und    Geschichte   der  fünfgliedrigen  Kohlenstoffringe;  Leipzig  1889, 
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einem  Eemkohlenstoffatom  nur  eine  und  mit 
einem  zweiten,  nicht  in  ringförmiger  Bindung 
stehenden  Eohlenstoffatom  eine  doppelte 
Bindung  austauschen,  wie  z.  B.  im  Anhydro- 
formaldehydanilin : 

CH,=N-C,H,. 

Die  Methoden  zum  Nachweis  der  Form,  in 
welcher  der  Stickstoff  in  einer  basischen  Ver- 
bindung enthalten  ist   —    ob  als  NH,  ,  NH,  : 
N,   bezw.  NCH^  oder  NC^H^   —  werden    im  j 
Kapitel    Amine    und  im   vierten   Abschnitt 
„Alkaloide"  besprochen  werden. 

Ist  der  Stickstoff  in  dreifacher  Bindung  mit 
einem  einzigen  Kohlenstoffatom  verbunden, 
so  erhält  die  Verbindung  den  Charakter  eines 
Nitrils. 

Solche  Nitrile  sind: 

CHj  .  CZIN  Acetonitril; 
C^Hg  .  C£-N  Benzouitril; 
H  .  C^N  Cyanwasserstoff. 

.\uch  in  diesen  Verbindungen  bewahrt  der 
Stickstoff  noch  teilweise  seinen  basischen 
Charakter,  denn  die  Blausäure  —  Cyan- 
wasserstoff, Formonitril  —  tritt  mit  den 
Halogenwasserstoffsäuren  (HCl,  HBr,  HJ)  zu 
beständigen  Verbindungen,  z.  B. : 

HCN  .  HBr 
HCN  .  3  HBr 

zusammen,  und  ebenso  giebt  Acetonitril  die 
Verbindung :  CH3  .  CN  .  2HBr,  und  vereinigt 
sich  aufserdem  auch  mit  Goldchlorid  etc. 

Polymerisioren  sich  die  Nitrile,  so  werden 
sie  zu  wirklichen  Basen,  wie  z.  B.  das  Cyan- 
methin  C^H^Nj  =  SCCHjCN);  in  diesem 
letzteren  Falle  erfahren  jedoch  die  Cyan- 
gruppen,  wenigstens  zum  Teil,  eine  Veränderung, 
worauf  bei  den  weiterhin  zu  besprechenden 
Pyrimidinen  noch  besonders  zurück- 
zukommen ist. 

Die  Cyangruppe  (CN)  bildet  den  Übergang 
von  der  stark  basischen  Gruppe  CH^  .  NHg, 
welche  als  „  C  a  r  b  a  m  i  d  y  1 "  bezeichnet  wer- 
den mag,  zu  der  Säuregruppe  Carboxyl: 
COOH.  Die  experimentelle  Bestätigung  dieser 
Auffassung  ergiebt  sich  aus  der  Möglichkeit, 
dafs  eine  gegebene  Säure  unter  Verwendung 
ihres  Ammoniumsalzes,  nach  einander  in  das 
entsprechende  Amid,  Nitrii  und  endlich  Amin 
übergeführt  werden  kann; 


CHj 
CHj 
CHj 
CH, 

ca 


COOH 

COONH^ 

CO  .  NH 

CN 

CHg  •  NH«, 


2 


Essigsäure 

Essigsaures  Ammonium 
Acetamid 
Acetonitril 
Äthylamin. 


Die     basischen    Eigenschaften     der   Cyan- 


gruppe —  C=  N  gehen  dagegen  völlig  ver- 
loren, sobald  dieselbe  an  ein  mit  Sauerstoff 
verbundenes  Kohlenstoffatom  gebunden  ist,  wie 
z.  B.  im  Acetylcyanid : 


CITj  .  C< 


0 
CN, 


welches  keine  basischen  Eigenschaften  mehr 
besitzt. 

Ist  hingegen  die  Cyangruppe  durch  den 
Stickstoff  mit  dem  Rest  des  Moleküls  ver- 
bunden, wie  dies  bei  den  Carbyiaminen 
oder  Isocyanverbindungen: 

R— N^C 

der  Fall  ist,  so  nimmt  sie  einen  besonders  stark 
ausgeprägten  basischen  Charakter  an.  Die  letzt- 
genannten Verbindungen  lassen  sich  auffassen 
als  Derivate  des  einfachst  konstituierten  Imins: 

H— N^C. 

Die  Amidoxime  enthalten  ebenfalls  ein, 
mit  einem  Kohlenstoffatom  in  doppelter  Bind- 
ung stehendes  Stickstoffatom,  dessen  dritte 
Valenz  durch  die  Hydroxylgruppe  OH  ab- 
gesättigt ist: 

,NH. 


/ 


/' 


'a 


CH3  .  C=N— OH. 

In  diesem  Falle  verdankt  die  Verbindung 
ihren  basischen  Charakter  der  N  Hg -Gruppe, 
nicht  aber  der  =N  .  OH-Gruppe. 

Tritt  die  NH^ -Gruppe  aus,  wie  z.  B.  in 
den  Acetoximen: 

CH3  .  C=N  .  OH, 

in  denen  sie  durch  ein  Wasserstoffatom  er- 
setzt ist,  so  geht  mit  ihr  auch  der  basische 
(yharakter  verloren. 

Der  dreiwertige  Stickstoff  —  N<^  kann 
weiterhin  auch  einerseits  mit  Kohlenstoff  und 
andererseits  mit  einem  oder  zwei  Stickstoff- 
atomen verbunden  sein ;  man  erhält  alsdann 
die  Griess*8chen  Diazo-,  bezw.  Triazover- 
bindungen: 

,N 


CgH^-N=N— Cl 

DiaBubeuxolulilorid 


CeH,»-N 


/' 


\N 


Tri»xobeHxol 

N 

/\ 

N— N 


C,H,< 


,N=N— Cl 


N=N— Cl 


CßH^ 


^N- 


N 


N 


Biidi»sobenxolchlorid 


Onaresehi,  Alkaloid«. 


Biitriasobeiixol. 

4 
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Von  diesen  Verbindungeu  besiucu  nur  die 
Diazodcrivato  in  gewisser  Hiüsicht  noch  basi- 
schen Chorakter;  die  Triozo Verbindungen  bin- 
l^egen  siud  iDdiffcrcntc  Kiirpor;  ja  im  allge- 
meinen macht  sich  sogar  bei  den  aoe  der 
Vereiuigung  von  zwei  oder  mohroren  Stickstoff- 
aComen  resultierenden  Grnppeu  die  Neigung 
geltend,  saueren  Charakter  anzunehmen :  eine 
Erscheinung,  weiche  iu  besonders  hohem  Grade 
bei  der  jUngst  von  Curtius  entdeckton  Stickstoff- 
wasserstoffsüure : 

N 

II  'NU 

N 
zu  Tage  tritt. 

Ist  jedoch  die  Diazograpjic  beiderseits  an 
Kohleustotf  gebunden,  wie  i.  B.  in  den  Az- 
imido-,  bezw,  PBOudoazimido-Verbin- 
dangen:') 


N 


C«H, 


NH. 


N 


SO  erlangt  die  MI-Grupjic  ausgcsproclien 
hasischen  Clinrakler.  Noch  mehr  kommt  der- 
selbe /nr  Geltung,  wenn  die  zwei  Stickstoff- 
atome,  wie  bei  den  Azinon: 

/^\ 

und  aholichcn  Basen  an  zwei  verschiodono 
Kohlen  Stoffatome  gebunden  siud. 

Die  Anhydrobascii,  welche,  wie  ü.   D. 

das   I'bcnylenälhoüylamidin ; 


NU 


C,,II/ 


C .  CH, 


die  Gruppen  >KH  und  — N<;  onthalteu,  be- 
sitzen stark  basischen  Charakter. 

Die  Rolle,  welche  dieAmido-:  NH,,  Imido-; 

NH,  A/.iugrnppo:  ^.  i  /,  u,  a.    bei  der  Bild- 

SJj. 

ung  basischer  Farbstoffe  spielen,  wird  bei 
den  einzoliieu  I!a8eugrui>iien  beleuchtet  werdtin, 
und  sei  hier  auf  die  Kapitel  Triamidover- 
bindungen,  Pbeiia/ine  clc.    venviesen. 

Metlioden  zum  Nachweis  des  bnsf- 
flchen  Charakters  einer  organischen 
Terbiadang.  —  Die  uachfotgendea  Angaben 


beziehen  sich  lediglich  auf  die  eigentlichen, 
sämtlich  Stickstoff  enthaltenden,  orgauischeu 
Itascn,  wie  sie  weiter  unten  in  den  Kapiteln 
„Klassifikation«  und  „Nomenklatur" 
übersichtlich  zusammengestellt  sind. 

Der  Feststellung  des  basischen  Charakters 
einer  gegebenen  Substanz  mufs  zunächst  der 
Nachweis  voraufgehen,  dafs  dieselbe  Überhaupt 
Stickstoff  enthält.  Zu  dem  Zwecke  bedient 
mau  sich  am  bequemsten  der  zuerst  von 
Lassaigne^)  angegebenen  Ileaktion,  welche 
auf  der  Olierfllbrung  des  Stickstoffs  in  Cyan- 
wasserstoff, bezw.  in  ein  Alkalicyiinid  beruht, 
iudem  man  eine  geringe  Monge  der  trockenen 
Substanz  in  einem  kleinen,  dilnnwaudigen 
Probierglase  mit  einem  Stückchen  Kalium  oder 
—  woniger  gut  —  Natrium  verglüht,  und  das 
uoch  glühende  Probiergläschen  in  eine  geringe, 
in  einem  kteiueu  Uecberglase  betindliche  Menge 
Wasser  wirtt. 

Zu  der  filtrierten  und  —  bei  nicht  deutlich 
alkalischer  Reaktion  —  noch  mit  etwas  Kali- 
lauge versetzten  Lösung  des  Roaktionsproduktes 
giebt  man  hierauf  eiuigo  Tropfen  einer  eisen- 
oxydbaltigen  Ferrosnlfailösung,  erwärmt  bis 
fast  zum  Sieden,  und  ilbcrsüttigt  schliefaUch 
die  FlUssigkcit  mit  Salzsilure.  Krscbciut  die 
Flüssigkeit,  infolge  der  Bildung  von  Rerliuer 
Blau,  blaugefitrbt,  oder  ist  —  bei  grefaorem 
Stickstuffgehalt  der  untersuchten  Substanz  so- 
fort, bei  geringerem  nach  einiger  Zeit  —  eiu 
ebenso  gefärbter  Niederschlag  entstauden,  so 
liegt  eine  stickstoffhaltige  Verbindung  vor,') 

Zur  Technik  der  Methode  sei  erwähnt,  dafs 
OS  sich  empfiehlt,  nach  der  ursprünglichen  An- 
gabe liassaigne'a  stets  Kalium  und  nicht,  wie 
dies  zur  Zeit  meist  üblich  ist,  Natrium  zu 
verwenden.  Die  Erfahrung  hat  gelehrt,  dafs 
das  letztere  in  gewissen  Fällen  nicht  absolut 
zuverlässig  ist,  d,  h.  .\bwcsonheit  von  Stick- 
stoff vortänschen  kann,  wo  solcher  vorhanden 
ist,  Jacobsen'l  hat  nachgewiesen,  dafs  be- 
sonders bei  gleichzeitiger  Gegenwart  von 
Schwefel  die  Methode,  iu  der  vorerwähnten 
Weise  ausgeführt,  unter  ümständeu  die  Gogen- 
wart.  von  Stickstoff  übersehen  läfst,  und  zwar 
wegen  der  möglichen  Entstehung  von  Alkali- 
aulfocyanat  au  Stelle  des  Cyanides.  Aach  in 
diesen  Fallen  wird  jedoch  die  Methode  brauch- 
bar, wenn  mau  entweder,  nauh  Jacobson,  die 


')  B   B.  aS  (1890),  S.  106,  1315,  1844.  1 

•)  Ann.  Chem.  Pliarm:  48  (1843),  S.  367.  i 

")  Befremdend  ist  die  absprecbcnde  Beurteilung, 

die  diese  Reaktion   durch  Dreg^ndorff  in  deiiaen 

„Uerichtl  ich -chemischen  Ermittelung  von  Oiften". 

,   IHIB,  S.  225  ertährt:    ,Kür  die  meisten  Falle   ist  , 


ein  solcher  Versuch  (d.  h,  die  hier  in  Frage 
kommende  Lassaigne'eche  SticksUifl'prnbe)  indessen 
nicht  zu  empfehlen,  da  einerseits  durch  den- 
selben ein  Teil  des  oft  so  kostbaren  Ma- 
terials verbraucht  würde.-  .  .  . 
*)  B.  B.  12  (1679),  S.  2317. 


Nachweis  des  basisclicu  Charakters  ciuer  orKanischeu  Verbindung. 
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;SnbstaDZ  uoter  Zugabe  der  4-  bis  öfachen 
[enge  Eiaeopulver  mit  Kalium,  bozw.  Natrinm 
r«rglQbt  oder  aber,  iudcm  mau,  Dach  Orilbc's 
Vorschlag'},  die  Verbindung  mit  einem  grofseii 
Itlbersi^hafs  von  Kalium  erhitzt. 

Konnte    anf    diese    Weise    die   Gegenwart 
'on   SlicbstolT  nachgewiesen  werden,  so   sind  ' 
reilerhiu    noch    foljft-nde  Punkte    in    Bolraclit 
ziehen : 

1.  Zeigt  die  wasserige  oder  alkoholische 
Liisung  der  hetrelTendeu  Verbindung  alkalische  ' 
lU'aktion,  d.  h.  blünt  die  eine  odor  die  andere 
rotes  Lackmuspapier  ?  Hierbei  ist  jedoch  nu 
berficksiuhtigeii,  dafa  nicht  alle  Basen  aus- 
gesprochen alkalische  Reaktion  beGitzen.  Man 
erpleiche  hierzu  das  S.  18  Ober  das  Verhaliou  ' 
des  Anilins  Gesagte. 

Ist  die  Verbindung  befähigt,  mit  Säureu  | 
ich  zu  Salzen  zu  verbinden 'i'  Man  vergleiche 
iemu    das   bereits   weiter   oben    AngcführUi.  ' 
ielen  Hasen  ist  die  Verwaudlschalt  zu  den  t 
ISnren  so  bedeutend,  dafs  dieselben  sogar  aus 
'der  Luft  Kohlensäure  anziehen,  indem  sie  in 
Carbonate    Dbergeben.     Derartige,  in   diesem 
Verhalten  den  Ätzalkalien  nahestehende  Ilasen 
sind :    lienzj'lamin.   CadaveriD,   Putrcscin,  die 
Ammoniumbasen    der  zn  den  tertiürcn  Basen  {| 
hörenden  Alkaloide  n.  s.  w.    War  die  freie  || 
läse    flüssig,    so    geht   sie    hierbei   in    eine  II 


kr>-Btalliniscbe  Masse  über,  und  das  ent- 
standene Produkt  braust  in  allen  Fällen  mit 
Säuren  auf.") 

3.  Befinden  sich  wirkliche  Basen  in  ange* 
sänerter  Lösung,  also  in  Form  eines  Salzes 
gelöst,  so  kann  man  sie,  besonders  hei  Gegen- 
wart einer  Mineralsäure  —  Salz-,  bezw. 
Sehwofelsäure  —  oder  einer  starken  organi- 
sche» SSure  —  Oxalsäure,  Weinsäure  —  durch 
Ausschütteln  mit  einem  für  die  freie  Base  ge- 
eigueten  Lösungsmittel,  wie  Äther,  L'hloroform, 
Petrolather,  Benzol  oder  Amylalkohol  nicht 
daraus  extrahieren,  wohl  aber  nachdem  man 
die  Flüssigkeit  durch  eine  starke  Base,  wie 
Ammoniak,  Kalinmhydrüxyd  oder  auch  nur 
Natrinmearbonat,  bezw.  Bicarbonat,  alkalisch 
gemacht  hat. 

Dieses  Verbalten  der  wirklichen  Dosen  er- 
laubt, die  Alkaloide  von  anderen,  in  die  vor- 
genannten LCsungsmittel  auch  aus  sauerer 
Lösnng  Qbcrgehenden,  nicht  alkaloidalcn  Sub- 
sLiazen  —  Digitalin,  Pikrotoxin  n,  a.  —  zu 
trennen.  Hierbei  darf  jedoch  nicht  unerwähnt 
bleiben,  dafs  schwache  Basen,  wie  Colchicin, 
Atropin,  sowie  einige  Ptomaino  n.  a.  m.  eben- 
falls, wenn  auch  nur  in  geringer  Menge,  ans 
sauerer  Lösung  in  obige  Lüsungsmittel  über- 
geben können. 

Aui  diesem  Verbalten  der  Alkaloide  basieren 


,  B.  B.  17  (1884),  8.  1178  nnd  Zeilachrift  Tdr  i| 
anal.  Chem.  'S*  (]8tJ5).  S.   103. 

')  Durch  den  baaiBchen  Charakter  unter-  " 
idieiden  sich  die  Alkaloide  von  allen  übrigen 
orgftnitcben  Verbindungen.  E»  ist  daher  auch  1 
ein  Irrtum,  wenn  Dragendorü  in  »einer  „tiericht- 
lich-chemiscben  Eimiltelung  von  Giften"  IStiH,  I 
S.^>f.  den  Sali  aufstellt:  „Der  NachweiB,  dafa  I 
ein  aolcher    (d.    h.     ein    im  Vertauf    einer   ge- 

ririchtlich.cbeniiichen     Unter$nchung     igolierter)  , 
toff  baaiichenChBrakterbesitzt,  genügt  . 
I  hier  nicht,    da   einerseits  auch  nicht  gif- 

^^^ige,  selbst  stickstofffreie  organische  Ver-   ' 
^^Kindungen  (.\thylenoiyd)  diesen  teilen  .  .  .•   ! 
^^^^V    Eine  derartige  Behauptung  ist  geeignet,  Anlofs  ^ 
^^^Hira  schweren  IrrtÜniera  zu  geben. 
^^^B    Die  Äthylenbasen: 

^^H  N.H,.C,Bt  Äthylendianiin,  ' 

^^M  N,H,|C,H().  Diäthylendiamin.  I 

^^H  NH,  .CUi.Ofl  Oxyäthylenaroin  1 

^^^^rn.  I.  w,  sind  nicht  nur  BliukatoH'baltig,  sondern  sogar 
^^^Kdnrch  einen  hohen  StickstufTgehalt  auBgetcichnet. 
^^^B     DragendorH'    hat     aichtücb     das     Älhylenoxyd 

Kl 

^^^Fwec 
^^  185! 


ic^o  ■ 


1  Wurii  mit    den    Äthylen baeen 


I  üiew   V 

^^H  CharsLt 


wechselt,    welch'    eratere  Verbindung, 
■"'"  Wurti  entdeckt,    sich    nur    scueinoar 

Daac  verhalt;   allerdings   verbindet   sich 
dasselbe   direkt   mit  Salz-    und    Kssigsaure,   aber 
Verbindungen  besitzen   durchaus   nicht   den 
CharsLter  von  Salzen,  sondern  alml  Abkömmlinge 
"      Ulykols: 


CH,  CH.Ul 

|~XÜ  +  HCl  =1 
CH,  CH,,OH, 

dessen   inneres   Anhydrid   das  Äthylenoxyd  ist. 

Wenn  Äthyl enoxyd  sich  mit  Salzsäure  ver- 
bindet, so  bildet  es  kein  wirkliches  Chlorhydrat: 
C)H,0  .  HCl, _  sondern  es  geht  in  Chlorhydrin  über. 

Fm  durch  Athjlenoxyd  aus  Ferrichlorid-,  bezw. 
Alaunlüsung  Eisen hydroxyd,  beiw.  Aluminium- 
hydroxyd zu  fallen,  müssen  die  Losungen  im 
Wasserbade  erwärmt  werden;  ebenso  galt  die 
Vereinigung  mit  Salzsäure  nur  vor  sich,  wenn 
man  die  Mischung  erhitzt,  oder  aber  längereZeit 
sich  selbst  überläfst. 

„  Als  Wurts  darauf  aufmerksam  machte,  dafs  daa 
Athylenoxyd  sich  mit  Säuren  verbindet,  bexw.  dafa 
es  Thonerde  und  Eisenbydroxyd  fällt,  dachte  er 
nie  daran,  diese  Verbindung  den  Basen,  d.  h.  den 
Alksloiden  beizuzählen.  Dieses  Verhalten  des 
Alhylenoxydea  entspricht  demjenigen  des  Caloinm-, 
bezw.  Slagneiiumuxydes.  Salze  oder  andere,  tnr 
die  eigentlichen  Basen  charakteristische  Verbind- 
utig-en  sind  von  demselben  unbekannt. 

Wenn  eine  organische  Verbindung  stickstoff- 
hall.ig  ist,  gut  charakterisierte  Salze  bildet  und 
alle  sonstigen,  mit  dem  basischen  Charakter  ver- 
bundene Eigenschaften  besitzt:  dann  erst  erfüllt 
sie  alle  Bedingungen,  um  als  organische  Base 
oder  Alkatoid  aufgefafst  werden  xo  können.  Aller- 
dings giebt  es  noch  an'dere,  nicht  stickstoffhaltige 
und  dennoch  wie  Basen  sich  verhallende  Verbind- 
ungen; dieselben  sind  aber  Phosphor-,  Arsen-,  bezw. 
metalloi^nische  Verbindungen.  Man  vergleiche 
hierzu  die  betreffenden  Kapitel. 


i 


28 


Allgemeine  FälluiigsrcageDtieD  der  AlkalDide, 


denn  anch  die  für  liiosolbcn  gebränchlicbon 
TBOlißrungsniGtliodcD  und  damit  auch  ihr  Nacli' 
weis. 

4.  Nachdem  auf  solche  Weise  die  B»9e  mit 
Hilfo  eines  der  oben  erwithnten  Lösungsmiltel 
isoliert  ist,  wird  die  genonneue  L,ösuug  mit 
einer  Sfiure  —  am  beatea  Weinsäure  — 
neutralisiert,  und  hierauf  das  Verhalten  rles 
Körpers  gegen  die  sogenannten  allgcmoiDen 
Alkaloidreagentien  geiirüft.  In  erster  Linie 
wird  man  liierbei  die  allgemeinen  Fällungs- 
mittel der  Alkaloide,  wie  Platiuchlorid,  Gold- 
chlorid,  Quccksilbcrchtorid,  Kniinro-Platinsnlfo- 
cyauat,  Tannin,  Pikrinsäure,  Pliosphoraoljb- 
dilnsilure,  .lod-Judkulium  cte.  in  Anweiidang 
zn  bringen  haben,  indem  man  jirilft,  ob 
dieselben  in  der  fragliehen  Lösung  Fällungen 
erzeugen. 

Diese  letzteren  Reaktionen  dürfen  jedoch  erst 
nach  gehöriger  Heiuigung  des  betreffenden 
Köriiers  angoslulli  werden.  Vor  allem  sind 
vorher  alle  solche  Substanzen,  wokbc,  wie  4io 
Eiwcifskürper,  Peptouo  u.  a.  mit  einzelnen  der 
angefahrten  Beagenlie»  gleichfalls  Nieder- 
schlSgeerKeugenundsoKU  Irrungen  Veranlassung 
geben  können,  sorgfältig  zu  entfernen. 

Bevor  wir  zur  Betrachtung  der  vurschiedetien 
Gruppen  der  organischen  Basen  übergeben, 
dürfte  es  angezeigt  sein,  diese  sogenannten 
allgemein enAIkaloidreageution  einer 
eingehe udei'en  IlespreL'hungzii  uub^^rziobcu,  da 
dieselbeu  nicht  nur  zur  Cliarakterisiening  dor 
eigentlichen  Alkaloidc,  sondern  aller  organi- 
schen Basen  Ulierbaupt  dienen  können. 

Bio  nllKemoiuen  Alkaloidreageutien  können 
seinFilllnngsrengon  tienoderl'iirbunBs- 
reaguntieu,  je  nachdem  dieselben  in  den 
Lösungen  der  Basen,  bezw.  mit  den  freien 
Basen  selbst,  charakteristische  t-'ällungen,be;iw. 
F&rbnnfjen  erzeugen. 

Allgemeine  Fällongisreageiitieii  der  Al- 
haloide.  — 

I.  Platlnchlorid.  COilorwasscrsloff-Ptalin- 
fhlorid  —  PlntinclilorwasserstolTsäure: 
H,Pl(\  +  ß  11,0  oder  2  HCl .  PtOI,  +«  lUO. 
Dieses  wichtigste  sämtlicher  Alkaloidreagentien 
bildet  mit  den  Basen  die  sogenannten  Chloro- 
platinate:  Doppelsal/e,  welche  in  Wasser 
leichter  oder  schwerer  löslich,  oder  auch  un- 
löslich sein  können. 

Znm  Gebrauch  bereitet  man  oino  Aufliisung 
von  1  Teil  des  trockenen  Sakes  in  10  Teilen 
Wasser;  fUr  gewisse  Zwecke  kommen  jedoch 
auch  koni'.entriertere  Lösungeu  zur  Verwendung. 
In  gewübuiicher  Weise  durch  Lösen  von  Platin 
iu  Königswasser  dargestellt,  besitzt  die  Irockone 


Verbindung  die  Zusammensetznng :  H^PtOI, 
-\-  6  n,0.  Das  aufser  dieser  Verbindung  be- 
kannte neutrale  Chlorid  von  der  Formel: 
PtCI^  4-  4H3O  oder  FtClj  +511^0  gewinnt 
man  auf  andere  Weise,  verwendet  es  jedoch 
nicht  ab  Reagens.  Die  Alkaloidchloro- 
platinatc  bilden  gewöhnlich  wcifsliche  oder 
hell-  bis  citrouengelbe,  ja  selbst  rot  gefärbte 
Niederschläge.  In  einigen  l-'ällen  scheiden  sich 
dieselben  direkt  kr.vstalliuiscb  aus;  die  amorph 
ansfallondon  können  meist  durch  nochmaliges 
Auflösen  in  einem  geeigneten  Lösungsmittel 
—  Wasser  oder  Alkohol  —  krystallisiert  cr- 
hniten  werden.  Eiuige  Alkaloide  worden  be- 
reits aus  sehr  verdünnter  Lösung  gefällt;  im 
allgemeinen  ist  jedoch  die  Kmptiudiiclikeit 
dieses  Reagens  nicbt  sehr  grofs. 

Es  empfiehlt  sich  zur  Fälluni;  mit  Platin- 
chlnrid  die  Alkaloidc  iu  Form  ihrer  Cblor- 
hydrato  zu  verwenden.  Die  Zusamracnsotzung 
der  Alkaloidchloroplatinate  ist  übrigens  eine 
gleiclilileiboudo  und  unterliegt  keinen  Schwank* 
ungen;  in  mauchcii  Fällen  euthaltou  sie  auch 
Kry  st  all  Wasser,  so  unter  anderen  das  Chinin- 
i'hlorciplatiuat : 

C.„IUjN,Oa  .ailCl.rn'lj  +  IljO. 

Einige  Alkaloide,  wie  Atropin,  sind  jedoch 
selbst  ans  konzentrierter  wässeriger  [.ösung 
durch  Platincblorid  nicht  direkt  fällbar;  in 
diesem  Falle  kann  aber  die  Ausfiillnug  durch 
Zusatz  von  Alkohol  und  Äther  erreicht  werden. 

Dasselbe  Alkaloid  kann  ferner  mehroro 
(Ihloroplatinate  hiliiou ;  so  existieren  z.  Ü,  vom 
Cinchonin  die  hoidou  Verbindungen: 

1.     C,^H,,N,0.1t,Pl(\  +  11.0 
u.  3.     (Cj^lUNjO),  .H,PtCI„  +aH50, 

Ober  den  zersetzenden  Eiuflufs  des  Wassers 
sehe  man  weiter  unten  bei  Goldchlorid. 

Die  Rcslimmung  des  Platingelinltos  der 
A]kaloiduliloro]ilatinate  geschieht  durch  Ver- 
',  ginlien  einer  je  nach  der  Zersct/licbkeit  Aber 
(  Schwefelsäure  oder  im  Trockeuscbrank  bis 
zur  Gowichtskonstan/  getrockneten,  genau  ge- 
wogonenMonge  desSaLfeäim  tarierten  Porzellan- 
tiegel. Die  Verwendung  eines  Plalintiegels 
ist  wegen  des  dabei  frei  werdenden  Chlors 
bosser  zn  vermeiden,  Im  Anfang  ist  ob, 
mit  Rücksicht  auf  das  häufig  eintretende 
Spritzen  geboten,  langsam  und  vorsichtig  za 
erhitzen;  nach  stattgehabter  Zersetzung  glüht 
man  stärker  bis  zur  Gowichtskonstan/,,  d.  -h. 
bis  zur  Erlangung  eines  rein  grauen  und 
kohlefreion  Rückstandes  von  schwammig-motal- 
liscliem   Platin. 
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Nachstehend  möge  der  Prozentgehalt  an 
Platin  einiger  Alkaloidchloroplatinate  eine 
Stelle  finden. 

Es  enthält:  Proz.  Pt: 

Äthylamiu  38,9 

Berherin  18,01 

Bmcin  16,52 

Chinin  26,26 

Chinidin  27,38 

Cholin  31,63 

Cinchonin  27,36 

Codein  19,11 

Coffein  24,58 

Coniin  29,31 

Curarin  20,70 

Delphinin  17,40 

Methylamin  41,61 

Morplün  19,52 

Muscarin  28,45 

Narceiu  14,52 

Narkotin  15,7-15,9 

Neurin  33,56 

Nicotin  34,25 

Papaverin  17,82 

Pentamethylcudiamiu  38,02 

Pil)erin  12,70 

Strychuin  18,16 

Tetramethylendiamin  37,70 

Thebain  18,71 

Theobromiu  25,55 

Trimethylamiu  36,87. 

Infolge  der  konstauten  Zusammensetzang 
der  Alkaloid-Chloroplatinato  ist  in  der  Be- 
stimmung des  Platingchaltes  derselben  ein 
bequemes  und  oft  angewandtes  Mittel  zur 
Identifizierung  der  organischen  Basen  gegeben. 
Es  dürfte  daher  nicht  überflüssig  sein,  an  den 
Umstand  zu  erinnern,  dafs  einesteils  für  das 
Atomgewicht  des  Platins  noch  immer  ver- 
schiedene Werte  in  Anwendung  gebracht 
werden,  und  dafs  anderenteils,  je  nach  dem 
in  Rechnung  gesetzten  Platinwerte,  bedeutende 
Schwankungen  im  berechneten  Platiu-Prozout- 
gehalte  sich  bemerkbar  machen  können.  Die 
zur  Zeit  in  den  Lehrbüchern  noch  angeführten 
Atomgewichtszahlen  für  Platin  sind: 

a)  der  ältere  Wert  198 

b)  der    in    der    Kalisalzindustrie    ge- 
bräuchliche Wert  197,18 

c)  der  von  L.  Meyer  und  K.  Seubert 
berechnete  Wert  194,34. 

Welche  Unterschiede  diese  einzelnen  Werte 
in  dem  berechneten  Platin-Prozentgehalte  der- 
selben Base  bedingen  können,   möge   an  dem 


Cholinplatinchlorid  (C^.Hi^.NOCi)«  .  PtCl^  ge- 
zeigt werden : 

Dem  Atomgewicht  198  entspricht  ein  Pt-Proz. 

Gehalt  von  31,98 

Dem  Atomgewicht    197,18   entspricht 

ein  Pt-Proz.  Gehalt  von  31,89 

Dem  Atomgewicht    194,34    entspricht 

ein  Pt-Proz.  Gehalt  von  31,63. 

Für    wissenschaftliche  Untersuchungen  darf 

einzig  der  Meyer-Seubert'sche  Wert  in  An- 
wendung gebracht  werden. 

Die  Bestimmung  des  Platingehaltes  läfst 
sich  femer  auch  zu  einer  annähernden  Er- 
mittelung des  Molekulargewichtes  der  be- 
treffenden Base  verwenden. 

Ist  X  =  der  gefundenen  Menge  Platin, 

y=  „    angewandten  „    Chloroplatinat, 

so  ergiebt  sich   das  Molekulargewicht  M'  des 
Chloroplatinat  es  nach  der  Gleichung: 
X  :  y  =  Pt  :  M' 
oder  X  :  y=  194,34  :  M' 
und  daraus   das  Molekulargewicht   der  freien 
Base  M: 

a)  für    einsäurige   Basen,    deren    Chioro- 
platinate  nach  der  allgemeinen  Formel: 

(Alkaloid.  HCl)^  .  PtCl^ 
zusammengesetzt  sind,  gemäfs  der  Gleichung: 

M'  —  409,34 

2  ' 

b)  für   zweisäurige    Basen,    deren    Chloro- 
platinate  der  Formel: 

(Alkaloid  .  2HC1) .  PtCl^ 
entsprechen,  nach  der  Gleichung: 

M  =   M'    409,34.    (H.  K».-Kr8e). 

Über  die  Verwendbarkeit  der  Chloraurato 
zur  Berechnung  der  Molekulargröfse  der  Basen 
sehe    man    das  Nähere    unter   Goldchlorid. 

Noch  sei  darauf  hingewiesen,  dafs,  sobald 
Zweifel  über  die  Identität  einer  gegebenen 
Base  möglich  sind,  die  Bestimmung  des 
Platingehaltes  allein  zur  Identifizierung  der- 
selben nicht  genügt,  indem  Gemenge  zweier,  bezw. 
mehrerer  Basen  unter  Umständen  einen  einer 
dritten  Base  entsprechenden  Platingehalt  be- 
sitzen können.  So  entspricht  beispielsweise 
ein  Gemisch  aus  53  Prozent  Chlorammonium 
und  47  Prozent  Trimethylaminchlorhydrat  im 
Platingehalte  —  41,23  Prozent  —  annähernd 
demjenigen  des  Monomethylamins  mit  41,61 
Prozent  Platin.  ^) 

In  vielen  Fällen  empfiehlt  es  sich,  zur 
Charakterisierung  eines  Alkaloidchloroplatinates 
auch  die  eventuell  mit  Hilfe  des  Mikroskopes 


M  = 


*)    H.  Kunz-Krause,  Arch.   der  Pharm.  26  (1888),  S.  534. 
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festEDBtollonde  Krystaliform  heraDzuzielicn.  —  || 
Einigo  Chloroplatinato,  wio  /.  I).  das  U«s  ' 
Nciiriiis,  kryslallisieren  wio  Kalium-,  bczw.  |j 
AinmoiiiuniL-hloroplatiiiatinOkta(idoru,wilhrciid  j^ 
aiidcro,  wie  die  entsprechende  Verbindung  i' 
dos  Choliiis,  sechsseitige,  mouükline  Tafelu  '' 
bilden  etc.  1' 

Femer  giebt  auch  die  Destimoiung  d«s  ., 
SchDiHxpunktes  der  Chloroidaltnate  Kehr  oft  i 
Aufachiafs  über  die  Natur  eines  gegebenen  1' 
Albaloides,  oder  kann  als  Kontrolle  filr  die  ,1 
Reinheit  der  Base  dienen.  Nachstehend  einige  |, 
Beispiele: 
Trimethylainiu-fbloroplatiTial 

[{CUji^K].  .  H.PtClg  190" 

Atropin-t'hloroplatiuat 

(C„H^sNO^)^  ■  llJ'lt'l«  l'J7— 2(")" 

H  y  OHuy  am  in-Cliloropliitinai 

(C,,H„NO,\  .U..Pr('l,,  20(i" 

Cadaveriu-Cblorogilatiiiut 

(:^n,,N, .  Hji'iciu  a35-a3ü" 

1'yridin-Chloroplatinat 

(('sUjN)^  .  UjPtCI,  040—242". 

2.  Goldchlorid:  Au  i\ .  HCl  oder  H  Au  ^:^^ . 
—  DasGoldcblorid  ist  als  Reagens  auf  Alkaloide 
sehr  XU  empfehlen.  Die  Alkaloidclüuraurate 
bilden  golbe  oder  weifsliche,  amorphe  oder 
unter  Umständoii  krystallisicrto,  wasserfrei«, 
oder  Krystallwa^ser  einschlicfsendu  Nieder- 
schläge. Als  Beispiele  derartiger  Doppol- 
salze seien  angeführt: 

ML'lhylamiachloraurat : 
Cllg  .Nil,  .  HCl .  Au  Cl„  +  ii„i:i, 
Trimethyliimiucbloraurat; 
(CH3)„N.HCl.Au(:ia, 
(.' iuci  10  niü  ch  1 0  rau  ra  t : 
C,,H„N,0.2HCl,aAntV 
Man    bedient    sich    des    GoldcÜloridcs    in 
Losung  1 :  20  oder    besser  1  :  10;  nur  in  ge- 
wissen Füllen  ist  esuütig,  höchst  kouzentTierto 
30 — 40-]irezeüiJge  Losungen  anzuwenden. 

In  höherer  Temperatur  zersetzen  sich  die 
Chloraurato  ahnlich  wie  die  Chlursplutiuate 
unter  Hinterlassung  inctallischcn  Goldes. 

Auf  gewisse  .Alkaloide  ist  Goldchlorid  ein 
sehr  emp6ndliehes  Reagens.  So  gestattet  es, 
Trimethylaniiu  —  welches  damit  einen  gelben, 
krystallisierten  Niederschlag  giebt  —  sicher 
von  verschiedenen  anderen  Alkaloiden,  wie 
auch  von  den  Ammouiumsalzen,  die  es  nicbt 
fallt,  zu  unterschcidou.  Auch  die  Üestimmnug 
des  Schmelzpunktes  der  Chloraurato  kann,  wie 
bei  deu  ('hloroplatinatcn,    zur  Ideuttfizieruug, 


heKW.Uuterscheidungeine:«  gegebenen  Alkaloides 
von  anderen,  wie  auch  als  Mittel,  dasselbe 
auf  eeiuo  Rotuheit  zu  prQfeu,  hcrangcKogen 
werden. 

Die  feilende  Tabelle  enthält  die  Scbmelx- 
puuklP  einer  Anzahl  Alkaloidchleraurato: ') 

Triniethylamin-Chloraurat 

N(CH,),  .  11  Au  Clj  yüi— '.iüS" 

Atrojiin-Cbloraurat 

C,,Hj„NO,  .H  AnCI^  IM" 

II  y  oscy  ami  D-Ohl  0  raurat 

C,-Ha,NO,  .  H  Au(l^  lfiO~lßa" 

I'jri  d  i  n  - 1' b  lorau  rat 

C^HjN  .11  AiiCIj  ■Ä'.'' 

McthylKuanidin-Chloraiirat 

'C,H,N,  .llAuClj  im" 

Scopotutnin-Chloraurat  UKl  — liW" 

C,,Il5,Kn,  .H  AuCI^ 
Typliotoxiü-Chloraarat 

C,H,^N(lg.  H  AuCl^  IW". 

In  analoger  Weise,  wie  aus  dem  l'latiu- 
gchalte  der  Chlorojilatiuate,  läfst  si<^li  aueh 
aus  dem  Geldgebalte  der  Chloraurate  —  vor- 
ausgesetzt, dafs  dieselben  nicht,  wio  dies  oft 
der  Fall  ist.  veränderlich  sind,  das  Molekular- 
gewicht der  freien  Base  ableiten. 

Ist  X  ^=  der  gefundenen  Menge  Gold, 
y  ^=  „     augewaudtou    „      Chloraurnt, 
80  crgiebt  sich  das  Molekulargewicht  M'  des 
ChlorauratCE  nach  dor  Gleichung: 
X  :  y  =  Au  :  M' 
oder  s  :  y  =  196,2 :  M' 
und  daraus  dos  Molekulargewicht   der   freien 
Base  M  —    vorausgesetzt,   dafs  deren   Ublor- 
aurat  der  allgemeinen  Formel: 

iAlkaloid  .  HCl) .  AuCl„ 
entspricht  —  nach  der  Gleichung: 

M  =  M'  — 339/2.   (H.  K...Kr«) 
Auf    Grund    des    Verhaltens    der    Alkaloid- 
chloroplatinate,  liezw.  -Chlurauraie  zu  Wasser, 
teilt  Oechsuer  de  (.'oninck  die  Basen  selbst  in 
folgende  drei  Gruppen  eiu: 

1.  Alkalüide,  deren  Chleroplatinate.  bezw. 
Chlor  au  rate  in  Berührung  mit  siedendem 
Wasser  Sahsauro  alispalteu,  wie  z.  B.  dos 
rilocarpiuchloraurat:  CuHj^N^O,  .  HCl .  AuCl,, 
welche.?  dnrcb  längeres  Verweilen  in  sieden- 
dem Wasser  nach  Calmols  und  Ilardy  iu 
die  Verbindung,'  t^'nHtg^'jf'j  -  AuCI,  üher- 
gehti  oder  aber  das  Ecgouiuchloroplatinat 
(C„H,flNOg">,  .  Hjl'tCIo,  welches  sieb  unter  deu 
gleichen   Uedingüngeu    in  [C^UuNOgjj  .  PtClj 


i;  Die  auf  die  SoUnBceenalkaloide,  bexw.  deren  1 
Abkömmlinge,  bezüglichen  Schmelzpunktangali'en  ' 
(der  ChlDroplBÜiiBle,  Chloraurat*,  wie  der  weiter-  I 


hin  EU  bespreofaenden  Pikratel  sind  die  in    neue- 
Bter    Zeit  von    B.  Uerck,  Ärch.  der   Pharm.  2S1 

(1893),  8.  12U  initgetpillen. 
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umsetzt.     Man  vergleiche  das  Nähere  hierüber 
bei  Pyridin  und  Py ridinbasen. 

2.  Alkaloide,  deren Doppelsalzo — Chloraurate 
undChloroplatinato  —  der  Einwirkung  siedenden 
Wassers  widerstehen,  wie  z.  B.  die  ChloropLati- 
nate  des  Methyl-  und  Triätbylamins,  sowie  das 
Gold-  und  Platindoppolsalz  des  Piperidins. 

3.  Alkaloide,  deren  Doppolsalze  durch  Wasser 
eine  tiefer  greifende  Zersetzung  erleiden.  Es 
ist  dies  der  häufigste  Fall.  Die  Zersetzung 
kann  durch  kaltes,  warmes,  oder  aber  erst 
durch  siedendes  Wasser  erfolgen.  Unter  Um- 
ständen ist  das  Chloroplatinat  beständig,  das 
entsprechende  Chloraurat  hingegen  unbeständig, 
oder  auch  umgekehrt.*) 

Viele  Chloraurate  und  Chloroplatiuate  zer- 
setzen sich  ferner  schon  bei  100^  und  zwar 
einige  auch  noch  im  trockenen  Zustande. 

3.     Quecksilberchlorid,      M  e  r  c  u  r  i  - 

Chlorid:  HgCl^.  —  Dieses  Reagens  kommt  in 
wässeriger  Losung  1  :  20  zur  Verwendung. 

Die  damit  erhaltenen  Alkaloid-Niederschläge 
—  Chloromercurate  oder  Chlor- 
hydrargyrate  genannt  —  sind  meist  weifs 
gefärbt,  von  konstanter  Zusammensetzung  und 
krystallisieren  oft  gut.  In  manchen  Fällen 
kann  die  Krystallform  zur  Unterscheidung 
und  Charakterisierung  des  betreffenden  Alka- 
loides  verwertet  werden.  Nachstehende  Tabelle 
enthält  die  Zusammensetzung  einiger  dieser 
Verbindungen : 

Atropin-  Chloromercurat : 
C,,H.,«N03.HC1.2IIgCl2; 

Chinin- Chloromercurat : 
^^20^24^2  O2.2HCl.HgCU; 
Strychnin-Chloromercurat : 
C,,H,,N,0,  .HCl.HgCU; 
Strychnin-  Chloromercurat : 

C,,H,,N,0,  .HgCl,; 

Pyridin-Chloromercurat : 

CßH^N.HCl.HgCl... 

Ein  und  dasselbe  Alkaloid  kann  auch  mehrere 
Verbindungen,  aber  in  festen,  unveränderlichen 
Verhältnissen,  mit  Quecksilberchlorid  eingehen. 
Hierfür  einige  Beispiele : 

1.  Methylamin-Chloromercurat  : 

(CH3  .  NH,  .  HCl),  .  HgCI^ ; 

2.  Methylamin-Chloromercurat : 

CH3  .  NH2  .  HCl  .  HgClg  ; 

1.  Dimethylamin-Chloromercurat  : 
[(CH3),  .NH.HCll^.HgCI,; 

2.  Dimethylamin-Chloromercurat : 

(CHj,),  .  NH  .HCl .  2HgCl, ; 

3.  Dimethylamin-Chloromercurat  : 
[CCHg)^  .  NH  .  HCl]^  .-öHgCl^. 


1.  Trimethylamin-Chloromercurat : 
[(CH3),  .N.HCl],  .HgCl^; 

2.  Trimethylamin-Chloromercurat : 

(CH.,)3  .  N  .  HCl .  HgCU  ; 

3.  Trimethylamin-Chloromercurat : 

(CH3)3.N.HC1.2HgC!2; 

4.  Trimethylamin-Chloromercurat : 

(CH3)3.N.HC1.5HgCl2. 

1.  Cadaverin-Chloromercurat : 
CJIj^K,  .  2HC1 .  3HgCl,  ; 

2.  ( 'adaverin-Chloromercurat : 
CjHj^N^  .2HC1.4HgCl2. 

Wird  die  wässerige  Lösung  eines  Alkaloides 
bei  Abwesenheit  von  Salzsäure  gefällt,  so  er- 
hält man  oft  eine  direkte  Molekularverbindung 
desselben  mit  Quecksilberchlorid : 

Pyridin-Chloromercurat : 
(C,H,N),  .  HgClg   (Monari); 
Strychnin-Chloromercurat : 
C^.H^.N.O.  .HgCU. 
Zur  Ermittelung  des  Quecksilbergehaltes  fällt 
man    die    Lösung    der    Chloromercurate    mit 
Schwefelwasserstoff.     Das  Filtrat  vom  Queck- 
silbersulfidnrederschlage  enthält  dann  das  Alka- 
loid als  Chlorhydrat,  welches  man  zum  Zwecke 
weiterer    Untersuchung    krystallisieren    lassen 
kann. 

4.  Kaliam-Platinsalfocyanat : 

2KSCN  .  Pt(SCN)^  (wasserfrei  oder  -f  2  H,0). 
—  Dieses  Salz  ist  in  4 — 5 prozentiger  wässeriger 
Lösung  ein  vorzügliches  Fällungsmittel  für 
Alkaloide.  Die  damit  erhaltenen  Niederschläge 
krystallisieren  in  vielen  Fällen  gut.  Die  Alkaloid- 
Platinsulfocyanate  sind  gelbe,  orangefarbene 
oder  aber  rote  Niederschläge.  Bei  manchen 
Basen,  wie  Amylamin,  Cocain  u.  a.,  ist  der 
zuerst  erhaltene  Niederschlag  ölig,  wird  aber 
später  krystallinisch.  Einige  hingegen  —  so 
u.  a.  nach  Guareschi  der  mit  Coniin  entstehende 
Niederschlag  —  bleiben  flüssig  oder  krystal- 
lisieren- nur  äufserst  schwierig. 

Das  Kalium-Platinsulfocyanat  oder  Buckton- 
sche  Salz  erhält  man  durch  Auflösen  von 
4—5,0  g  Platinchlorid  in  einer  auf  70-80" 
erwärmten  Lösung  von  40,0  g  Rhodankalium 
in  400,0  g  Wasser.  Nach  erfolgter,  eventuell 
durch  Umschütteln  zu  unterstützender  Lösung 
des  zuerst  ausgeschiedenen  Kaliumchloroplati- 
nates,  läfst  man  die  Lösung,  welche  klar  und 
hochrot  gefärbt  sein  mufs,  erkalten  und  reinigt 
die  zuerst  erhaltenen  Krystalle  durch  noch'^ 
maliges  Umkrystallisieren.  Aus  Alkohol  erhält 
man  das  Salz  in  wasserfreien  Krystallen,  wäh- 
rend die  aus  der  wässerigen  Lösung  sich  aus- 
scheidenden Krystalle  2  Moleküle  Krystallwasser 


/v- 


')  Bull.  Sog.  Chim.  45  (188G),  S    131. 
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(tiiiHcliliitfHtui.  ^)  Violo  organischo  Basen  wie 
IMiiiothylttiiiiu,  Triuiothvlunüu,  Guauidin,  Athy- 
loudiuiiüii,  (^adasoriu,  Pyridiu,  Strychniu  u.  a. 
tfi^liiui  Hv\\Y  KUt  kryDtallisioroudc  Platinsalfo- 
(^ttiiato.  (*(kniiu  hiugoKou  erzeugt,  wie  bereits 
(«rwiihiit,  eine  ölige,  nicht  krystallisiorende 
Fälluiig,  wUhreiid  mau  mit  Nicotin  wiederum 
uurh  iu  der  NerdUnuteston  Lösung  noch  einen 
gtdlirii,  mikrokrystallinischeu  Niederschlag  er- 
halt. • 

Die  riutiiisulfocyanate  der  tertiären  Amine 
Hiiiil  wt«nlger  löslich,  als  diejenigen  der  cnt- 
Hproi'hendcu  sekundären  und  primären  Basen, 
hl  vielen  Fällen  besitzt  ferner  das  Platin- 
Nulfücyanat  der  sekundären  Base  einen  niedri- 
geren Schmelzpunkt,  als  dasjenige  der  ent- 
sprechenden primären. 

Von  diesen  Amindoppelsaken  sind  aufser- 
dem  einige  durch  ein  besonders  charakteristi- 
sches kr}'stallinisches  Aussehen  gckennzeiclinet. 
Enthält  das  Salz  Krystallwasser,  so  ist  oftmals 
der  vor  und  nach  dem  Verlust  desselben  beob- 
achtete Schmelzpunkt  verschieden,  aber  in 
jedem  Falle  unveränderlich  und  charakteristisch 
für  das  betreffende  Alkaloiddoppclsalz.  Der- 
artige Verhältnisse  ünden  sich  nach  Guareschi 
beim  Diäthylamin  vor. 

Die  Empfindlichkeitsgrenzen  einer  Anzahl 
Alkaloide  gegen  Kalium-Platinsulfocyanat  sind 
von  Minozzi  ermittelt  worden.  Derselbe  ge- 
langte zu  folgenden  Resultaten:  Die  gröfste 
Empfindlichkeit  zeigen  Chinin,  Chinidin,  Cincho- 
nin  und  Cinchonidin,  deren  Lösungen  noch  bei 
einer  Verdünnung  von  1  :  100000  fast  augen- 
blicklich getrübt  werden,  während  bei  Aspido- 
spermiu  erst  mit  einer  Konzentration  von 
1  :  40000  fast  augenblickliche  Trübung  eintritt. 

Strychniu  giebt  in  einer  Verdünnung  von 
l  :  40000  nach  einiger  Zeit  Trübung,  nach 
12-stündigem  Stehen  einen  reichlichen,  krystal- 
linischen  Niederschlag,  jedoch  nur  bei  einem 
Überschufs  des  Reagens. 

Ferner  geben ; 

Brucin  1   :  18000  :  sofortige  Trübung. 

Veratrin  1  :  10000 

Atropin  1  :  200O 

Nicotin  1  :  2000 

CodcYn  1   :  2000 

Morphin  1  :  ICOO  „  „ 

Beim  Glühen  hinterlassen  die  Alkaloid- 
Platinsulfocyanate,  wie  die  Chloroplatinate, 
metallisches  Platin.  Wie  bei  diesen  letzteren 
mufs  das  Glühen  im  Porzcllanticgel  vor- 
genommen werden. 


n 


n 


n 


n 


n 


n 


5.  Phosphomolybdftnsftare,  bezw.  Na- 
trlumphosphomoly  bdat  In  sauerer  Lösung 

(deVrij'sod«r  Sonne  n  seh  ei  US  Reagens). — 
Dieses  Reagens  besteht  aus  einer  salpetersaueren 
Lösung  von  Natriumphosphodekamolybdat : 

ONa 

^^ONa 
0-P=0         +1V.H,0. 

^  ONa 


Mo,o0,9 


Dasselbe  wurde  zuerst  von  de  Vrij  vor- 
geschlagen, und  hierauf  im  Jahre  1857  von 
Sonnenschein  eingehender  geprüft.  Zu  seiner 
Darstellung  verfährt  man  wie  folgt:  Zu  der 
salpetersaueren  Lösung  von  Ammoniummolybdat 
giebt  man  eine  ebenfalls  mit  Salpetersäure 
angesäuerte  Lösung  von  gewöhnlichem  Di- 
natriumphosphat  (NagHPO^);  der  entstandene 
Niederschlag  von  Ammoniumphosphomolybdat 
wird  nach  24-stündigem  Stehen  gesammelt, 
ausgewaschen  und  in  Wasser  verteilt,  mit 
einer  Natriumcarbonatlösung  bis  zur  voll- 
ständigen Lösung  erwärmt.  Diese  Lösung 
wird  hierauf  zur  Trockene  verdampft,  und  dor 
bleibende  Rückstand  bis  zum  Aufhören  der 
Ammoidakentwickelung  bei  dunkelcr  Rotglut  ge- 
glüht. Sollte  infolge  zu  starken  Glühens  partielle 
Reduktion  eingetreten  sein,  so  glüht  man  die 
Masse  aufs  neue,  nachdem  man  sie  zuvor  mit 
Salpetersäure  befeuchtet  hatte.  Der  Glührück- 
stand wird  nach  dem  Erkalten  in  siedendem 
Wasser  gelöst,  indem  man  nach  und  nach  Sal- 
petersäure bis  zum  schliefslichen  gelluden  Vor- 
walten derselben  hinzufügt.  Die  resultierende 
Lösung  wird  derart  verdünnt,  dafs  sie  dem  zehn- 
fachen Gewicht  des  gelösten  Glührückstandes 
entspricht.  Dieselbe  ist  von  schön  goldgelber 
Farbe  und  enthält  Phosphodekamolybdänsäure: 

011 

Mo,„0,„<  ^.  OH 

()-p=0 

OH 

hervorgegangen   aus  der  Vereinigung  gleicher 

OH 
Moleküle    Dekamolybdänsäure    MOjj,0,jj 

OH 
OH 
und  Orthophosphorsäure  0=1V-~0H 

OH 

unter  Austritt   der   Elemente    eines    Moleküls 
Wasser. 

Die  Phosphomolybdänsäure  ist  eines  der 
schärfsten  Reagentien  auf  Alkaloide.  Sie  fällt  fast 
sämtliche  Alkaloide,  selbst  aus  den  verdüuntesten 
Lösungen,  in  Form  amorpher,  hell-  oder  braun- 


')  Guareschi,  Annali  di  Chimica  e  di  Farmacologia  14  (1891). 
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gelb  gefärbter  Niederschläge.  Häufig  nehmen 
dieselben,  infolge  eintretender  Reduktion  der 
Molybdänsäure,  später  eine  blaue  oder  grüne 
Färbung  an.  Bei  gewöhnlicher  Temperatur  sind 
sie  in  Wasser,  Alkohol,  Äther  und  —  Phosphor- 
säure ausgenommen  —  auch  in  verdünnten 
Mineralsäuren  nicht,  oder  doch  nur  sehr  schwer 
löslich.  Von  den  Ätzalkalien  und  den  Alkali- 
carbonaten  werden  sie  zersetzt,  wobei  in  der 
Regel  das  Alkaloid  frei  wird.  Wie  mit  den 
Alkaloiden  Alkaloid-Phosphomolybdate  ent- 
stehen, so  reagiert  die  Phosphomolybdänsäure 
auch  mit  Ammoniumsalzen  unter  Bildung  von 
Ammoniumphosphomolybdat.  Einige  dieser 
Alkaloidniederschläge  lösen  sich  in  Ammoniak, 
und  zwar  zuweilen  mit  charakteristischer 
Farbe;  so  z.  B.  entsteht  eine  blaue  Lösung 
bei  Gegenwart  von  Berber  in,  Bebeerin  und 
Coniiu,  während  bei  Anwesenheit  von  Brucin 
und  Code'fn  die  Lösung  in  Ammoniak  grün 
gefärbt  erscheint. 

Zu  beachten  ist  ferner,  dafs  auch  viele 
nicht  alkaloidale  Substanzen,  wie  Digitaliu, 
Ilelleborin,  die  Eiwoifsstoffo,  Peptone  u.  a.  m., 
durch  Phosphomolybdänsäure  ebenfalls  gefällt 
werden. 

Von  Sonnenschein  und  Mayer  wurde  dieselbe 
fernerhin  auch  zur  Trennung  der  Alkaloide 
von  den,  den  letzteren  gewöhnlich  beigemisch- 
ten Fremdkörpern  vorgeschlagen.  Zu  dem 
Zwecke  behandelt  man  den  Niederschlag  mit 
einem  Alkali  oder  besser  Erdalkali,  z.  B.  mit 
Baryumhydroxyd,  welches  das  Alkaloid  in  Frei- 
heit setzt,  das  hierauf  mit  einem  geeigneten 
LösungsmitteK  wie  Alkohol,  Äther,  Amylalkohol 
etc.  ausgezogen  wird.  Es  ist  diosjedoch  ein  nicht 
zu  empfehlendes  Verfahren,  weil  einesteils  das 
Alkaloid  dabei  Veränderungen  erleiden  kann, 
anderenteils  aber  auch  Nebenprodukte  infolge 
der  Einwirkung  der  Molybdänsäure  auf  vor- 
handene Fremdkörper  entstehen  können.^) 

6.  Phosphowolframsänre  (S  c  h  e  i  b  l  e  r  s 
Reagens).  —  Sowohl  die  freie  Metawolfram- 
säure,  wie  auch  die  Metawolframate  bei  Gegen- 
wart freier  Säure  bilden  ein  vorzügliches 
Reagens  auf  Alkaloide.  So  bewirkt  Meta- 
wolframsäure  in  einer  Lösung,  welche  nur 
''300000  Chinin  oder  Strychnin  enthält,  noch 
deutliche  Trübung.^ 

Löst  mau  gewöhnliches  Natriumwolframat 
in  siedendem  Wasser,  welches  mit  der  Hälfte 
seines  Gewichts  Phosphorsäure  von  1,13  spez. 


II 


Gew.  versetzt  ist,  so  erhält  man  nach  dem 
Verdunsten  anscheinend  kubische  Krystalle, 
welche  die  Zusammensetzung  einer  Phospho- 
wolframsäure  von  der  Formel:  PWo,^Ojjg  H^, 
-f-SHgO  haben,  und  deren  Lösung  die  Eigen- 
schaft besitzt,  alle  Alkaloide  zu  fällen.  Eine 
zweite,  der  Formel  PWo,,0^gH,j  4.  ISH^O 
entsprechende  Phosphowolframsäure  gewinnt 
man  auf  im  übrigen  gleiche  Weise,  wenn  man  an 
Stelle  des  gewöhnlichen,  saueres  Natriumwolfra- 
mat verwendet.  Diese  letztere  Säure  besitzt 
jedoch  ein  geringeres  Fällungsvermögen  für 
Alkaloide,  als  die  ersterwähnte,  durch  welche 
Strychnin  in  Lösungen  1  :  200000  und  Chinin 
in  solchen  1  :  100000  noch  deutlich  gefällt 
wird.  Die  mit  Phosphowolframsäure  ent- 
stehenden Niederschläge  sind  anfangs  flockig 
und  voluminös,  werden  aber  später  dicht  und 
lassen  sich  mit  angesäuertem  Wasser  aus- 
waschen. 

Phosphowolframsäure  eignet  sich  hingegen 
nicht  zur  Reinigung  der  Alkaloide,  da  dieselbe 
mit  diesen  auch  vorhandene  Farbstoffe  und 
Pektinsubstanzen  ausfällt.  Jedoch  läfst  sich 
die  Entfernung  dieser  letzteren  dadurch  er- 
reichen, dafs  man  die  Methode  der  fraktionierten 
Fällung  anwendet,  wobei  dieselben  in  die 
ersten  Niederschläge  übersehen.  Um  die 
Basen  aus  den  Niederschlägen  in  Freiheit  zu 
setzen,  behandelt  man  diese  mit  Kalk  oder 
Baryt,  wobei  das  betreffende  Phosphowolframat 
unlöslich  zurückbleibt.*) 

7.  Jod-Jodkallum  (Bouchardat's  Re- 
agens). —  Dieses  zuerst  von  Bouchardat*)  in 
Vorschlag  gebrachte,  ausgezeichnete  Reagens 
auf  Alkaloide  fällt  dieselben  in  Form  hell-kaffee- 
brauner bis  dunkel-kastanien(kermes-)farbencr 
Niederschläge,  welche  pulverig  oder  flockig, 
in  manchen  Fällen  auch  gelatinös  sind.  Es  sind 
Additionsprodukte  aus  einem  oder  mehreren 
Molekülen  Jod  und  dem  Jodhydrate  der  be- 
treffenden Base. 

Zur  Darstellung  des  Reagens  löst  man  nach 
der  von  Bouchardat  gegebenen  Vorschrift 
5  Teile  Jod  und  10  Teile  Jodkalium  in  100 
Teilen  Wasser. 

Kermesfarbene  Niederschläge  geben: 

Strychnin,  Brucin,  Chinidin,  Cinchonin, 
Berberin,  Aconitin,  Veratrin,  Mor[)hin,  Nar- 
kotin,  Codein,  Papaverin,  Thebain,  Conicin, 
Colchidn,  Dolphiuin  und  Bebeerin. 


«)  8onnen«chein,  Joum.  de  Pharm,  et  de 
Chim.  [31,  8«  (1858),  8.  159  und  Ann.  Chem. 
Pharm.  104  (1857),  S.  AU;  de  Vrij,  Journ.  de 
Phmrni.  2«  (1854),  8.  219. 

OB«r««ehi,  Aüaloide. 


2)  Scheibler,  Journ.  f.  prakt.  (^hem.  80  (1860), 
S.  204. 
«)  Schcibler,  B.  B.  5  (1872),  S.  801. 
*)  Compt.  Hcnd.  t>  (18:J9),  S.  473. 


b 


34 


AllgcmeiDe  Fällangsroagcutiou  der  Alkaloidc. 


RotbrauDO  Niederschläge  geben: 

Chinin,  Atropiu  und  Nicotin.  Vollkommen 
reines  Nicotin  giebt  jedoch  zunächst  einen 
gelben  Niederschlag,  welcher  erst  durch  einen 
Cberschufs  des  Fällungsmittels  eine  rotbraune 
Färbung  annimmt. 

CofTeYn  giebt  einen  schmutzig  dunkelbraunen, 
Narcel'n  einen  braunen  Niederschlag,  der  später 
gelb  und  krystallinisch  wird. 

Mit  Theobromin  entsteht  in  sauerer  Lösung 
nur  eiue  schwache  Trübung,  in  konzentrierten 
Lösungen  hingegen  ein  krystallinischer  Nieder- 
schlag. 

Solanin  wird  aus  sauerer  Lösung  nicht  ge- 
fällt. 

Digitalin  —  ein  neutral  reagierendes  und 
stickstofffreies  Glykosid  —  giebt  eine  vorüber- 
gehende Trübung. 

In  manchen  Fällen  sind  die  Niederschläge 
beim  Erwärmen  wieder  löslich,  so  u.  a.  die 
mit  Antipyrin  entstehende  Fällung. 

Von  R.  Wagner  wurde  Jod-Jodkalium  auch 
zur  Isolierung  der  Alkaloido  vorgeschlagen,^) 
diese  Methode  aber  von  Dragendorff  beanstandet 
und  zwar  wegen  der  Möglichkeit,  dafs  das 
durch  sekundäre  Reaktionen  in  Freiheit  ge- 
setzte Jod  zersetzend  auf  die  Alkaloide  ein- 
wirkt. 

Die  durch  Jod-Jodkalium  erzeugten  Nieder- 
schläge sind  in  der  Kälte  in  verdünnter  Salz- 
säure unlöslich;  einige  von  ihnen  gehen  je- 
doch hierbei  in  krystallinische  Modifikationen 
über;  auf  welches  Verhalten  Hilger  eine 
Methode  zur  Erkennung  einiger  Alkaloide 
gegründet  hat.*) 

Durch  alkoholische  Jodlösung  wird  in  den 
meisten  Fällen  die  ebenfalls  alkoholische 
Lösung  der  Alkaloide  nicht  gefällt ;  nur  Berberin 
macht  hiervon  insofern  eine  Ausnahme,  als  es 
sogleich  einen  gelblich-braunen,  krystallinischen 
Niederschlag  giebt. 

8.    Jod- Jodwasserstoffsäure    {F.    Sel- 

mi's  Reagens).  —  Dieses  Reagens  ist 
dem  Jod -Jodkalium  noch  vorzuziehen.  Zu 
seiner  Darstellung  werden  20,0  g  reines,  fein 
gepulvertes  Jod  in  150,0  g  Wasser  vorteilt, 
worauf  man  in  die  Flüssigkeit  bis  zur  voll- 
ständigen Lösung  des  Jods  einen  Strom  ge- 
waschenen Schwefelwasserstoffs  einleitet.   Hier- 


auf giefst  man  die  Hüssigkeit  vom  aus- 
geschiedenen Schwefel  ab,  wäscht  letzteren 
mit  etwas  Wasser  nach,  vereinigt  das  Wasch- 
wasser mit  der  Hauptmenge  der  Flüssigkeit 
und  entfernt  aus  dieser  den  noch  gelösten 
Schwefelwasserstoff  durch  mäfsiges  Erhitzen. 
Nach  dem  Filtrieren  wird  die  Flüssigkeit 
unter  Erwärmen  im  Wasserbade  mit  Jod 
gesättigt.  Man  läfst  alsdann  erkalten,  um 
den  nur  in  der  Wärme  löslichen  Anteil  Jod 
zur  Abscheidung  zu  bringen,  dekantiert  vom 
ausgeschiedenen  Jod  und  füllt  die  Flüssig- 
keit auf  kleine  Fläschchen,  welche  wohl  ver- 
schlossen, an  einem  kühlen  und  dunkelen  Ort 
aufbewahrt  werden  müssen. 

Durch  Verdünnen  der  Flüssigkeit  mit  dem 
gleichen  Volumen  Wasser  erhält  man  eine 
2  prozentige  Lösung,  welche  sich  für  manche 
Alkaloide  noch  besser  eignet  als  die  konzen- 
trierte Säure.  ^) 

Die  Jod-Jodwasserstoffsäure  ist  insofern  von 
Wert,  als  sie  mit  einigen  Alkaloiden  Jod- 
hydrate von  Jodalkaloiden  bildet,  deren  jedes 
eine  ihm  eigentümliche  Krystallform  besitzt. 
Nach  Selmi  werden  derartige  krystallisierte 
Verbindungen  erhalten  mit.  Brucin,  Codein, 
Coniin,  Morphin,  Nicotin,  Papaverin,  Strych- 
nin,  sowie  mit  den  Solanaceen-Alkaloiden 
u.  a.  m.  Chinin,  Cinchonin  und  Chinoidin 
liefern  dagegen  keine  krystallisierenden  Ver- 
bindungen. 

/ 
9.  Kalium -Jodhydrargyrat,  Kallum- 

Mercurijodid  (Mayers  oder  Valsers 
Reagens).  —  Dieses  Reagens  wurde  zu- 
erst im  Jahre  1830  von  dem  Apotheker 
Winckler  in  Darmstadt  empfohlen;*)  jedoch 
ist  es  nicht  unwahrscheinlich,  dafs  dasselbe 
schon  früher  von  Boullay  und  von  P.  A. 
von  Bonnsdorff  zum  Nachweis  von  Alka- 
loiden benutzt  worden  war.*)  Später  lenkton 
V.  Planta-Reichenau  (das  Verhalten  der  Alka- 
loide gegen  Reagentien  1846\  Delfs  im  Jahre 
1854,«)  de  Vrij,')  Th.  Grove»\  sowie  Cossa 
und  Carpene  von  neuem  die  Aufmerksam- 
keit auf  dasselbe,  während  Valser  (these  de 
Paris,  Juillet  1862^  zuerst  die  Empfindlich- 
koitsgrenzen  eingehender  prüfte.  Der  letztere 
stellte  dabei  fest,  dafs  in  den  Lösungen 
der    nicht    flüchtigen   Alkaloide,    z.    B.    dos 


')   Zeit8chr...f.  analyt.  Chem.  4  (1865). 

-)  Hilger,  Über  die  Verbindungen  des  Jods 
mit  den  Pflanzenalkaloiden,  Würzburg,  1869,  und 
Bauer,  Arcb.  der  Pharm.  1874. 

^)  F.  Selmi,  Nuovo  processo  generale  per  la 
ricerca  delle  sostanze  venefiche,  Bologna  187r>, 
S.  f)4. 


*)  Re]>.  der  Pharm.  85,  S.  57. 
'^)  Hoffmann,  Pharm.  Rundschau,  1892,  220. 
•)  Neues  Jahrbuch  für  Pharm.  2,  S.  .Sl. 
')  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  1854. 
®)  Quarterly   Journ.     of   the    Chem.     Soc.     12, 
No.  11  (lö6I),  8.  97. 
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Strychnius,  noch  bei  einer  Verdünnung  von 
'1  :  100000  durch  Kalium-Mercurijodid  eine 
Trübung  erzeugt  wird. 

Valser  benutzte  zu  diesen  Versuchen,  wie 
Delfs  und  de  Vrij,  eine  Auflösung  von  Queck- 
silberjodid  in  Jodkalium ;  dieselbe  besitzt  den 
Vorzug,  lediglich  mit  Alkaloiden,  nicht  aber 
mit  Ammoniumsalzen  Fällungen  zu  geben.  Nach 
Valser  besitzen  die  damit  erhaltenen  Nieder- 
schläge eine  konstante  und  für  alle  Alkaloide 
gleichartige  Zusammensetzung.  Sie  sind  gelb- 
lich-weifs  gefärbt,  von  käsiger  Beschaffenheit, 
in  Wasser,  Säuren  und  verdünnten  Alkalien 
unlöslich,  und  nur  wenig  löslich  in  einem  Über- 
schufs  des  Fällungsmittels.  Theobromin  und 
Coffein  werden  davon  nicht  gefällt.*) 

Eine  von  der  vorerwähnten  abweichende 
Darstellungsvorschrift  gab  später  Ferdinand 
F.  Mayer  in  New- York,  welcher  dieses  Reagens 
gleichfalls,  und  zwar  besonders  hinsichtlich 
seiner  Verwendung  zur  quantitativen  Bestim- 
mung der  Alkaloide,  prüfte.  Die  zu  letzterem 
Zwecke  von  Mayer  empfohlene  Lösung  wird 
erhalten,  indem  man  13,546  g  Quecksilber- 
chlorid und  49,0g  Jodkalium  in  Wasser  zum  Liter 
löst.  Diese,  als  ^/j  ^-Normal  bezeichnete  Lösung 
kann  zum  Titrieren  der  Alkaloide  verwendet 
werden,  indem  —  nach  den  Ermittelungen 
von  Dragendorff  —  1  cc  derselben  die  nach- 
stehend verzeichneten  Gewichtsmengen  der  ver- 
schiedeneu Alkaloide  ausfällt: 
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Atropin 

Brucin 

Chinidin 

Chinin 

Cinchonin  =  0,0102 

Coniin       -=  0,00125 

Morphin    =  0,0200 

Narkotin    =  0,0213 

Nicotin      =  0,00405 

Strychnin  =  0,0167 

Veratrin    =  0,0269 

Diese  Bestimmungsmethode  erfordert  jedoch 
die  Beobachtung  bestimmter  Cautelen,  welche 
mit  der  Natur  der  einzelnen  Alkaloide  wechseln. 
Jedoch  hat  diese  sogenannte  Mayer'sche  Lösung 
dem  durch  Auflösen  von  Quecksilberjodid  in 
Jodkalium  dargestellten  Reagens  gegenüber 
den  Vorzug,  dafs  die  damit  erhaltenen  Resultate 
gleichartiger  sind,  als  die  mit  dem  letzterwähnten 
Reagens  gewonnenen. 
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*)  ^P-  ^e  Chim.  appl.  1862,  S.  460. 

•)  ''•  _,' •  Mayer,   Amer.  Journ.  of  Pharm ,  85 

U?^\.  ;.^'  *^^P«^-  ^e  ^him.  appl.  1863,  S.  102; 
Vicrtcljahraschr.   föp  Pharm,    von  Wittetein   13, 


Die  entstehenden  Niederschläge  sind  Doppel- 
salze von  Quecksilberjodid  und  dem  Jodhydrat 
der  betreffenden  organischen  Base. 

Fast  sämtliche  Alkaloide  geben  —  als  Chlor- 
hydrate oder  Sulfate  in  wässeriger  Lösung  — 
mit  Kalium-Mercurijodid  weifse  oder  gelbliche, 
amorphe  oder  krystallinische  Niederschläge; 
einige  zunächst  amorphe  Niederschläge  werden 
nach  24—48  Stunden  krystallinisch.  Nach 
Dragendorff  geben  folgende  Alkaloide  nur 
amorphe,  nicht  krystallinisch  werdende  Nieder- 
schläge :  Bebeerin,  Delphinin,  Emetiu,  Narcein, 
Narkotin  und  Thebain.  Ferner  werden  Coffein, 
Colchicin,  Solanin  —  wie  auch  Digitalin  — 
aus  verdünnten  Lösungen  überhaupt  nicht  gefällt. 

Über  die  Empfindlichkeitsgrenze  der  Alka- 
loide gegen  Kalium-Mercurijodid  stellte  zuerst 
Mayer^)  und  nach  diesem  Bauer*)  ver- 
gleichende Untersuchungen  an.  Von  den  beiden 
genannten  Autoren  wurden  für  die  nachver- 
zeichneten Alkaloide  folgende  Grenzwerte  er- 
mittelt : 

Mayer :  Bauer : 


Atropin  : 

1:     7000 

7000 

Brucin : 

1:150000 

50000 

Chinidin : 

1:    50000 

50000 

Chinin: 

1  :  125000 

125000 

Cinchonin 

:1:      5000 

75000 

Coniin : 

1:      8000 

8000 

Morphin  : 

1  :      2500 

2500 

Narkotin  : 

1  :    60000 

50000 

Nicotin : 

1:    25000 

2500 

Strychnin  : 

1  :  150000 

15000. 

Besonders  charakteristisch  sind  die  mit 
Coniin  und  Nicotin  entstehenden  Nieder- 
schläge: dieselben  sind  zuerst  weifs,  dann 
laufen  sie  zu  harzigen,  der  Gefäfswand- 
ung  fest  anhaftenden  Massen  zusammen, 
und  schliefslich  verwandeln  sie  sich  oft  in, 
auch  mit  dem  unbewaffneten  Auge  sichtbare, 
bis  zu  1  cm  lange  Nadeln.  Dieses  Verhalten 
wird  sonst  von  keinem  anderen  Alkaloide  geteilt. 

Eine  in  der  Farbe  von  den  Kalium-Mercuri- 
jodidniederschlägen  der  übrigen  Alkaloide  ab- 
weichende Fällung  liefert  das  im  Pflanzen- 
und  auch  Tierreiche  weitverbreitete  Choliu 
C^HjjNOo.  Der  mit  dieser  Base  entstehende 
Niederschlag  ist  hochgelb  gefärbt :  ein  Umstand, 
der  es  ermöglicht,  Cholin  in  Pflanzenauszügen 
neben  anderen  Alkaloiden  sofort  zu  erkennen. 
Das  Cholin-Mercurijodid  fällt  für  gewöhnlich 
in  Form    eines   schweren,    pulverig-amorphen 


S.  43;   Ann.   Chem.    Pharm.   183  (1865),  S.  2.36; 
Jahresber.  der  Chem.  1863,  S.  703;  Jahresber.  der 
Fharm.  von  Wiggers  1863,  S.  135. 
■»)  Jahresber.  1874,  S.  862. 
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Niederschlag  aus.  liei  ricbtiir  peirofFeiier 
Kouzeutratiou  der  ]a)Suu^'  celiugt  es  jediK-L 
aucb,  ihu  sofort  iu  kr^'stalliBiener  P\>rn)  zu 
erhalten. 

l>ie  Fällbarkeit  des  Cbolins  darcb  Kalinni- 
Merrurijodid,  in  Verbindung  mit  dem  \oh 
K  uitz-Krause ' )  nachgewiesenen  V  orkomnieu 
fles>elbeu  in  den  narki>ti scheu  Extrakten  ist 
noch  insofern  \on  Bedeutung,  als  dadurch  die 
\o\\  Drageudorflr^  \  orgescblagene  Gehalts- 
bestimniung  der  letzteren  mittelst  der  so- 
jieiianuteu  Mayer' scheu  Lösumr  sich  als  illn- 
b'.iriNcb  erweißt. 

Aufber  (Ijolin  geben  auch  die  —  künstlich 
dunreßtellu-n  —  Alkyladditious])rodukte  des 
Kiiietius:  Methyl-  und  Athylemetoniumhydrat 
bucbgelb  irelürbte  Niederschläge  mit  Kalium- 
mercurijodid.* 

Will  man  das  Kalium-Mercurijodid  zur 
Ibolieruug.  beziA.  Trennunt:  der  Alksüoide  \on 
anderen  orgaui^rhen  Substanzen  \erwenden, 
bo  eignet  eich  hierzu  weder  die  nach  der 
Mayer  b(.-heu  Vorschrift  bereitete  Ldsunc«  n<>ch 
eine  \erdünntere  Auflösuntr  ^ou  Quecksilber- 
.i(^id  iu  Jodkalium.,  indem,  wie  Prageudorff 
richtig  bemerkt,  zahlreiche  fremde  Substanzen 
die  Fällung  der  Alkaloide  mehr  oder  minder 
verhindern  können.  Wohl  aber  gelingt  die 
Aubfälluug.  z.  B.  des>  Cholins.  leicht  und  vüllig, 
wenn  man  eine  nach  der  zuerst  von  R.  Ik»ehm*^ 
ge;:<-beuen  Vorbchrifl  bereitete  «höchst  kon- 
wntrierte  Lösung  von  Kalium-Menurijodid  mit 
f,'berbchuf^  \on  Mercurijodid  verwendet,  in 
welcher  Verdünnen  mit  Wasser  s(»f<»rtiee  AI»- 
bcheidung  von  rotem  Mercurijodid  erzeuiri-- 
Zur  Darstellung  einer  solchen  LOsunir  werden 
'S-^A*}  g  Jodkaliuni  in  der  gleichen  Mentre 
Wa^ber  gelost  und  hierauf  45.25  g  fein  zer- 
riebeneb  (^uetksill»erjodid  hinzu»recebi*n.  lue 
Löl^uug  des  letzteren  geht  beim  Umschütteln 
bchou  in  der  Kalte  nach  wenigen  Augenblicken 
vor  sich.  Mau  läfst  über  Nacht  stehen  und 
fütrif-rt  hierauf  durch  ein  nicht  angefeuchtetes 
FalUmtilU'r.  Das  Heagens  bildet  eine  gold- 
j?<'Jbe,  klare,  stark  licht  brechende  Flüssigkeit 
vom  hjK'Z.  Gew.  2.16^  bei  15^  Die  An- 
«endun;^  dieses  Heagens  bietet  den  Vorteil, 
daf»;  die  i^aseii  sofort  —  wenigstens  zum 
größten  Teil  —  als  reine  Alkaloid-Mercuri- 
jodide  ausfallen.  Die  Ausfällung  geschieht 
arn  bebten  iu  neutraler,  bezw.  natürlich  sauerer 


LüsnuE.  /u>a:i'  ^ol  Miueralsänren  —  Salz- 
oder >ciiweft*lsaur»  —  is:  zu  vermeiden,  da 
diese  die  Fällnnr  brauner.  sDckstoffhaltiger 
Zersetznngs}irodukte  veninlassen  kümien. welche 
die  sonst  reinen  Alkaloidnied erschlage  ver- 
harzen, in.  Ea.-tT».t 

Zur  Gewinnung  dtT  Ba>ei:  ans  den  Merciiri- 
.iodidniederschliigen  is:  v  on  F.  Mayer  folfendet 
Verfahren  empfohlen  worden:  Ikt  auf  dem 
Filter  gesammelte  und  mi;  wenig  Wasser  a«s- 
cewaschene  Niederschlac  wird  zwischen  Fliefs- 
]ia]iier  abgei»reisi,  in  roiiglichs:  wenig  siedendem 
Alkohol  gelöst,  und  diese  Lösung  mit  einigen 
Tropfen  frisch  l»erei:eM'm  SchwefeJammonium 
und  Kist'u Chlorid  versetzt.  Es  ist  dalici  Sorse 
zu  Trafen,  daf>  stets  Ammoniak  im  Cber- 
sclinfs  V  orhanden  ist .  11  ieranf  wird  vom  Nieder- 
schlag abtiltrien,  dieser  mit  <»tm'as  warmem 
Alkohol  nachircwas(  hen.  das  klare  Filtrat  mit 
Schwefels&uro  ancesüuen  und  hierauf  mit  Tier- 
kohle  entfärbt.  Ih-T  nach  dem  Verdunsten 
der  Lösung  auf  dem  Wasserbade  hinter- 
bleibende Rückstand  kann  alsdann  nach  der 
Methode  von  Mas-Ono  nder  Erdmann' weiter 
untersucht  werden. 

In  manchen  Fällen  wird  es  sich  empfehlen, 
die  Zersetzung  des  7wis<hen  Fliefsjvapier  ab- 
gepref>ton,  noch  feurhten  Niederschlages,  nach 
dem  Vorcance  von  Iv.  Boehm*  durch  Ver- 
reiben  mit  feuchtem  Sill»eroyyd  zu  bewirken. 
Von  letzterem  viird  soviel  zugegeben,  bis  die 
Ma>se  gleichuiiifsig  grau  gefirbt  erscheint. 
Aus  den  mit  Salzsäure  angesfinerteu  Filtraten 
und  Waschwässom  —  das  Auswaschen  ist 
solange  tortzusetzen,  bis  das  Filtrat  nicht 
mehr  alkalisch  reagiert  —  werden  noch 
gelöste  Spuren  Silber  und  Quecksilber  durch 
Schwetelwassorstoff  ausgefällt,  worauf  nach 
dem  Filtrieren  und  Ein  dunsten  der  Losung 
im  Wasserbade  die  Kast^  in  Form  ihres 
Chlorhvdrates  zurückbleibt. 


W,  Kaliam-Cjidiiiiuiiijodid    Marm 

R  e  a  g  e  n  <  .  —  Zur  Darstellung  desselben  löst 
man  Cadmiumjodid  in  Jodkalium  auf.  und  fügt 
hierauf  der  Lösung  noch  eine  der  zur  Ldsung 
verwendeten  gleiche  Menge  Jodkalium  hin/u. 
Die  ceeignet>ten  Mengen  Verhältnisse  sind: 
10  Teile  i  admiumjodid.  'JO  Teile  Jodkalium, 
beide  Sal/e  in  WasstT  jxelöst  und  die  Lösung 
auf  UO  Teile  Ge>amt gewicht  verdünnt. 


»;  An;h.  der  Fliarm.  [3].  28  {\Sbb\  S.  705. 

*)  ^.*heiiiij»<;hf^  Werl I »est inimung  starkwirkender 
Vr<ßft*irif  St.  l'eterBburg,  lJ?74;  und  (^ual.  und 
C^uaritit.  Analyne  von  Pflanzen  und  Pflanzenteilen. 
<iötiint,#f II  1M2.  Versrl.  auch  ßocchiola.  Kicen-he 
Mjlia  Ka«lice  di  eolonilxi  f  Annal.  di  ('him.,  \t<^K  12i. 


*»  H.Kunz-Krause.  Arch.  der  Pharm.  äS3(^l894), 
S.  474. 

*>  Aroh.  für  experiment.  Pathologie  n.  Pbar- 
iiiakoln^ie  19,  S.   .*»>. 

^    L.  c.  S.  71. 
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Mit  Hilfo  dieses  Beageua  gelingt  es,  Alka- 
loide  selbst  aus  stark  verdUunteu  und  mit 
Schwefels&uro  angesilucrtea  Lösungen  aus- 
zußUen.  Die  Niederschläge  sind  unlöslich 
ia  Äther,  löslich  in  Alkohol,  wcuig  löslich 
in  Wasser,  löslich  in  einem  Überschufs  dos 
Fällangsmittels.  Mau  gewinnt  aus  ihnen  die 
freien  Basen  durch  Behandeln  mit  einem 
Alkali  und  nachfolgende  Extraktion  mit  einem 
geeiguetcu  Lösungsmittel.  DieAlkaloidcadmium- 
jodido  haben  grofse  Ähnlichkeit  mit  den  ent- 
sprechenden Mercurijodid-  und  Wismutjodid- 
niedorschlägen.  Hinsichtlich  der  Empfindlich- 
keitsgrenze konute  Dragcndorff  die  Angaben 
Marme's  bestätigen,  welcher  fUr  die  Mehrzahl 
der  Alkaloide,  z.  6.  auch  ftlT  Strychnin  nnd 
ChiniD,  dieselbe  zu  1 :  lOOOO  ermittelte.  Atropin, 
Narceln  nnd  Veratrin  werdeu  jedoch  nur  ans 
konzentrierteren  Losungen  gefällt.  Ebenso  sind 
Ootchicin,  Solanin  und  Theobromin  aus  ver- 
dtlnuter  Lösung  nicht  fällbar. 

Oberhaupt  nicht  gefällt  worden  die  Glyko- 
side'} —  mit  Ausnahme  von  Solanin  — ,  ferner 
die  Ammoniumsalze  ,  Allantoin ,  Alloxan, 
Asparagin,  Coffein,  Cystin,  Guanin,  Harn- 
stoff, Kroatin,  Kreatinin,  Leucin,  Tanrin  und 
Xanthin. 

Die  zuerst  farblos  ausfallenden  >iieder- 
schläge  werden  später  gelb;  Iterberin  hingegen 
fallt  sofort  gelb  ans,  während  Sanguinarin 
als  roter  Niederschlag  erhalten  wird. 

Sie  sind  anfangs  amorph,  zeigen  jedoch 
meist  Neigung  zum  Krystallisieren.  Mit 
Acouitin,  Berbertn,  Cocain,  Coniin,  Delphiniu, 
Narkotin,  Piperin,  Sanguinarin  und  Thebain 
können  jedoch  nur  amorph  bleibende  Fällungen 
erhalten  werden.  Der  Cinchonidin-,  Morphin- 
nnd  Papaverin-Niederschlag  verwandelt  sich 
nach  einiger  Zeit  in  lange,  feine  Nadeln;  der 
Codelu- Niederschlag  in  vierseitige  Tftfelchen.^ 

Auch  dieses  Reagens  wurde,  wie  das  vor- 
hergehende, znr  quantitativen  Bestimmung  der 
Alkaloide  in  Vorschlag  gebracht. 

II.  Oallnsgerbsäure  <Tannin).  —  Die 

Failbarkeit  der  vegetabilischen  Basen  durch 
Tannin,  sowohl  in  neutraler  als  in  schwach- 
sauerer  Lösung,  ist  bereits  von  Berzelius, 
Dnblanc  und  anderen  Chemikern  beobachtet 
worden.  Wie  Tannin,  fällt  auch  Eichen- 
rindengerbsänre  die  Alkaloide  leicht.')  Zur 
Darstellung    des    Reageus    löst    man     1  Teil 


I  reines  Tannin  in  oincr  Mischung  aus  S  Teilen 

j  Wasser  und  1  Teil  Alkohol  auf.  Die  Lösung 
mufs  stets    frisch  bereitet  worden    und    kann 

,  auch  nicht  durch  Galläpfeltinktur  ersetzt 
werden. 

Dio  mit  diesem  Reagens  erhaltenen  Nieder- 
schläge sind  wcifs    oder  gelblich  gefärbt  und 

'  stets  amorph.  lu  siedendem  Wasser  sind  sie 
etwas    löslich,     wenig     löslich    hingegen     in 

:  Alkohol  und  .\ther.  Zur  Gewinnung  des 
freien  Alkaloides  ans  dem  Aikaloidtannat  wird 

'  letzteres  durch  Vermischen  mit  .\tzkalk  zersetzt, 
und  das  Alkaloid  hierauf  mit  Alkoliol  extra- 
hiert; au  Stelle  dos  Kalkes  kann  vorteilhaft 
auch  frisch    gefälltes  Bieihydrojyd   verwendet 

I  worden.*)  Tannin  kann  ferner  auch  zur 
Trenuung  der  Alkaloide  von  anderen  ihnen 
beigemischten  Substanzen  dienen ;  es  ist  dabei 

,  jedoch    zu    berücksichtigen,    dafs    viele    Ver- 

',  bindnngen  nicht  alkaloidaler  Natnr,  wie  z,  B. 

I  gewisse     Glykoside     und     diesen     verwandte 

i  Stoffe  gleichfalls  durch  Tannin  gefällt  worden. 

I  Antipyrin  wird  durch  Tannin  noch  in  einer 
Verdünnung  von  1 :  200  gefällt.  Viele  Amine 
der  aliphatischen,  wie  auch  aromatischen 
Reihe  geben  dagegen  mit  Tannin  keine 
Fällungen,  während  Pyridin  und  Chiuolin 
fältbar  Bind. 

12.  Flkrlasünre  (Trinitropbenol) 

C,Hg(N0,)3  .  OH. 
Die  Pikriusäurc  fällt  zahlreiche  Alkaloide 
aus  ihren  Lösungen,'^)  und  zwar  bietet  ihre 
Verwendung  den  Vorteil,  dafs  die  Fällung 
selbst  noch  in  stark  schwefelsauerer  Lösung 
und    dabei  quantitativ  stattfindet,    so  dafs    in 

I  dem    Filtrat    der    Fällung     aufser    dem    im 

I  Oberschufs  zugegebenen  Reageus  lediglich  nur 
noch  Schwefelsäure  nachzuweisen  ist.*) 

Die  einzelnen  Alkaloide,  in  Lösung  1 :  500, 
verbalten  sich  hierbei  folgendermafseu : 
Amorphe  Niederschläge  geben:  Bebcerin, 
Chinin,  Delphinin,  Emetin,  Narkotin,  Thebain 
und  Veratrin. 

Krystallisieren  de  Niederschläge  hingegen 
geben:  Berberin,  Bmcin,  Chiuidin,  Cinchonin, 

,  NarceKn,  Papaverin  und  Strychnin.  Auch 
Nicotin    giebt    —    in    vollkommen    neu- 

'  traler  Lösung  —  einen  krystallisierenden, 
gelben  Niederschlag.  Nicht  gefiillt  werden 
hingegen:     Atropin    (aufser    aus    sehr    kon- 


■)  Neues  Kep.  für  Pharm.  16  (]86?),  S.  386 
nnd  Bull.  Soc  Chim.  9  (186S),  S.  203. 

'1  DragendorfT,  Handbuch  der  Toxikologie. 

')  0.  Henry  in  BerzeliuB,  Handbuch  d.  Chemie, 
2,  S,  .189. 

*)  Henry,  Joum.  de  Pharm.  21  (1852),  8.  22'-'. 


'       ')  Kemp,    Ann.    Chem.     Pharm.    10    (1841), 
8.  317. 

•)  Hager,  Pharm.  Oeniralh.  Ifi60;  ZeiUchr. 
für  analyt.  Chem.  9  (1870),  S.  110  und  20  (1861), 
a.  415;  Bull.  Boc  Chim.  1*  (1870),  8.  50. 
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zentrierter  LOsuug),  feruur  Aconitiu,  Coffein, 
Colcbinu,  Couiin,  Mori>hiti,  Theobromin, 
sowie  die  Glykoside.  Besonders  diarakterislisdi 
ist  die  Krystallffirm  der  von  Atropin,  Brurin 
und  Strychniii  gebildeten  Niederscliläge. ') 
Nach  F.  Selmi  bereitet  nmii  das  Reagens 
dorcli  Auflösen  von  1  Teil  Pikrinsikiiro  in 
40  Teilen  Wasser;  F.  A.  Flückiger")  em- 
pfieblt  hingegen  die  Anwendung  einer  ge- 
sättigten, dnrcli  Lösen  von  1  Teil  Säure  in 
9  Teilen  Wasser  bcreitelen  Lösung,  Die 
Verweudung  einer  derartig  kon/entricrt<'n 
Lösung  ist  besonders  dann  geboten,  weun 
das  Reagens  nach  der  von  Uager')  gegebenen 
Vorschrift  zur  quantitativen  Bestimmung  von 
Alkaloideu,  wie  beispielsweise  der  Gesamtbason 
in  den  (.'hinarindeu^  dienen  soll.  In  den 
betreffenden  Alkaloidpikrateu  fungiert  die 
Pikrinsäure  wie  eine  einbasische  bftnre.  Fllr 
die  Erkennung  eines  vorhandenen  Alkaloid.c3 
liefert  in  manchen  Filllen  dio  mikroakopiscbc 
Untersnchung  der  krystallisierenden  Kiede^r- 
schläge  —  zumal,  wenn  dieselben,  wie  /.  B. 
die  Atropimerbindnng,  durch  besonders  schöne 
und  charakteristische  Krystallformen  aus- 
gezeiclinet  sind  —  wertvolle  Anhaltspunkte. 
Am  besten  eignet  sich  hierzu  eine  45ü-  bis 
650-fache  Linearvergröfseriing, ')  Eine  ver- 
gleichende Untersuchung  dieser  T'ikrat- 
Mikrokry stall isationen  ist  von  Popoff*":  fllr 
eine  grüfscre  Anzahl  Alkaloide  ausgeführt 
worden.  Es  darf  jedoch  nicht  unerwähnt 
bleiben,  dafs  —  abgesehen  von  der  wenig 
oder  nicht  charakteristischen  Erystallform 
mancher  Alk  aloid  pik  rate  —  man  sicli  bei  der 
Anwendnng  dieses  Reagens  in  erster  Linie 
auf  den  Nachweis  beschränken  niufs,  ob  eine 
gegebene  Verbindung  durch  dasselbe  gefällt 
wird  oder  nicht.  Die  Erlangung  einer 
krystallisierten  Verbindung  kommt  insofern 
erst  in  zweiter  Linie  in  Betracht,  als  Pikrin- 
s&nro  bei  Gegenwart  freier  Säure  allein  schon 
krystallinisch  ausfällt.  Diese  Pikriusäure- 
kryslalle  mischen  sich  dann  leicht  denen  des 
Alkaloidpikrates  bei,  sodafs  hierdurch  oftmals 
die  genaue  Unterscheidung  beider  roclit 
erschwert  wird. 

Neben  der  mikroskopischen  Untersuchuiig 
der  Krystatlform  giebt  oft  auch  der  Schmelz- 
punkt   der    erhaltenen   Alkaloidpikrate    wert- 


I  vollen   Aufscblufs    über    die   Natur  der  Ver- 
I  biudung.     Nachstehimd  eiuij^e  Beispiele: 
(,'adavcrin-Pikrat  sohmeUp, 

C„II,^Kj.2r,H,(N0,'(g.0H    ca.  221" 
Methytguanid  in -Pikrat 

C,H,Ng  .C„IIä(SO,),  .On         ,.     192" 
Putrescin-Pikrat 

C,II,jN,  .2ruII,;N0j\  .  Oll      ,.     250" 
Pyridin-Pikrat 

CBHBN,CflH.(NO,)g.OII  ..     162" 

Alropin-Pikrat 

C.jHj^NOg  .  C,Hj{NO,),  .  OH   175-176" 
Ilyoscyamiu-Pikrat 

CiT'IjaNOj  .  C,H,(NO.,)j  .  OH   161-163". 

13.  Ealinm-Wisinntjodid.  —  Dieses 
zuerst  von  DragendorfT";  in  Vorschlag  ge- 
brachte Reagens  erhält  man  durch  AulTisen 
von  Wismut  Jodid  in  einer  warmen  konzen- 
trierten Lösung  von  Jodkalium,  welche  hier- 
auf noch  mit  einer  der  bereits  angewandten 
gleichen  Menge  Jodkalium  versetzt  wird.  Ein 
der  Wirkung  nach  analoges  Präparat  gewinnt 
man  ferner  durch  Verreiben  von  basischem 
Wisniutnitrat  mit  Jodkalium  und  Wasser,  unter 
Zugabe  einer  geringen  Menge  verdllnuter 
Schwefelsäure. 

Nach  Dragendorff  soll  die  Empfiudlichkeit 
dieses  Reagens  der  des  Ivaliumquecksilberjodidos 
zum  mindesten  gleichkommen,  und  sogar  in 
manchen  Fällen  die  der  Phosphumolybdänsäure 
öbertreffen  (¥). 

Zur  Gewinnung  der  freien  Basen  zersetzt ' 
man  die  Niederschläge  mit  einem  Alkali  und 
schtlttelt  die  alkalische  Flüssigkeit  mit  Benzol 
ans,  oder  aber  man  zerlegt  dieselben  —  nach 
Jahns')  —  durch  Kochen  mit  llaryum- 
carbonat  und  Wasser.  Ein  noch  empfind- 
licbores  Reagens  erhält  man  nach  der  von 
Maugini  mitgeteilten  Vorschrift,  durch  Auflösen 
von  3  Teilen  Jodkalium  und  16  Teileji  (lässigem 
Wismutjodid  in  3  Teilen  Salzsäure.  Das  auf 
diese  Weise  dargestellte  Reagens  besitzt  den 
Vorzug,  dafs  es  mit  reinem  Wasser  gar  keine 
Reaktion  giebt,  dabei  aber  sehr  grofae  Em- 
pfindlichkeit besitzt,  so  dafs  es  auch  zur  Unter- 
scheidung vieler  Alkaloide  verwendet  werden 
kano.^)  Nachstehend  mag  das  Verhalten 
einiger  der  wichtigsten  Alkaloide  gegen  Kalium- 
wismutjodid  eine  Stelle  finden : 


')  HeJwig,  Das  Mikroskop  in  der  Toxikologie,  i 

Mainz  18(;5.  , 

')  Flockiger,   Reaktionen,   1891.  8.  7.  | 

")  Hager,   Kommentar  aor  Pharm.    Germ.    II.  , 

1883.  1,  S.  59a,  und  Zeitschr.  für  analyt.  Chemie  1 

21  (1882),  S.  590.  | 

<)  Selnii,    Nuuvo  proceaao  per  la  ricerCB  delle  | 

lOBtnnie  venefiche,  Bologna  IWü,  S.  W.  | 


*J  In  nLe  Laboratoire  de  Toxicologie'  TOD 
Brouardel  und  Ügier,  Paria,  1691,  8.  30ü. 

•)  Zeitichr.  fnr  Chem.  i  (1866);  und  Bull. 
Soc.  Chim.  7  fl867),  8.  165,  sowie  Dragendorff, 
Handbuch  der  Toxikologie. 

')  B.  B.  21  (1888),  S.  3:105. 

•J  Gnzz.  Chim.  1882. 
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Aconitin  :  Chromgelbcr ,  unveränderlicher, 
pulveriger  Niederschlag.  Die  Flüssigkeit 
färbt  sich  mit  der  Zeit  gelb. 

Atropin:  Pulveriger,  erst  rötlich-gelber,  später 
kanariengelber  Niederschlag;  löst  sich  nach 
und  nach  in  der  Flüssigkeit,  diese  gold- 
gelb färbend. 

ßrncin :  Der  Niederschlag  fällt  zuerst  in  Fäden 
aus,  welche  sich  mit  goldgelber  Farbe  zu 
Boden  senken.  Längere  Zeit  sich  selbst 
überlassen,  bleicht  der  Niederschlag. 

Chinidinsulfat :  Sofortiger,  ziegelroter,  später 
nach  schmutzig-weifs  sich  verfärbender 
Niederschlag.  Bleibt,  mit  der  Flüssigkeit 
geschüttelt,  nur  kurze  Zeit  in  derselben 
suspendiert. 

Cinchoninsulfat :  Wie  der  vorhergehende.  Fällt 
jedoch  nicht  so  schnell  ans  und  ist  dunkeler 
gefärbt. 

Codein :  Gelblich-roter,  später  hell-ziegelrot 
werdender  Niederschlag. 

Morphin :  Gelbroter,  am  Boden  sich  zusammen- 
ballender Niederschlag.  Die  Flüssigkeit 
bleibt  klar.  Nach  einigen  Tagen  ver- 
schwindet der  Niederschlag. 

Narceln :  Hellgelber,  langsam  sich  ausscheiden- 
der und  lange  in  der  Flüssigkeit  suspen- 
diert bleibender  Niederschlag. 

Nicotin:  Roter,  pulveriger  Niederschlag,  dessen 
Farbe  später  in  schmutzig-weifs  übergeht. 

Solanin:  Niederschlag  fällt  langsam  mit  gold- 
gelber Farbe  aus,  wird  dann  dunkeler  und 
haftet  der  Gefäfswandung  an. 

Strychnin :  Hellgelber,  bezw.  mit  der  Zeit  dunkel- 
gelb werdender  Niederschlag.  Die  über- 
stehende Flüssigkeit  ist  klar. 

Veratrin :  Niederschlag  fällt  langsam  mit  hell- 
gelber Farbe  aus;  bleibt  einige  Zeit  in 
der  Flüssigkeit  suspendiert.  Seine  Farbe 
geht  später  in  kanariengelb  über. 

Die  Zusammensetzung  dieser  Niederschläge 
ist  von  Kraut  ^)  untersucht  worden.  Mit  den 
Jodiden  der  quatemären  Ammoniumbasen  ent- 
stehen Verbindungen  der  allgemeiuen  Formel  : 
3NR^J.2BiJ3. 

U.  Kalium-Antimonjodld.  —  Dasselbe 
erzeugt  ähnliche  Fällungen  wie  Kalium- 
Wismutjodid. 

Vereinzelte  Anwendung  haben  ferner  ge- 
funden: Kalium-Iridiumchlorid  und  Ealium- 
Natriumchlorid,  durch  welche  ebenfalls  einige 
Alkaloide,  unter  anderen  Strychnin  und  Brucin 
gefällt  werden  (Dragendorff). 


Empflndlichkeltsgrenzeii  einiger  Alka- 
loide gegen  die  allgemeinen  Fällnngs- 

reagentien.  —  Die  relative  Empfindlich- 
keit einer  Anzahl  Alkaloide  gegen  die  vier 
wichtigsten  allgemeinen  Fällungsreagentien : 
Kalium-Mercurijodid,  Jod-Jodkalium,  Pikrin- 
säure und  Phosphomolybdänsäure  ist  von 
Frank  A.  Rhyme^  zum  Gegenstand  einer 
vergleichenden  Untersuchung  gemacht  worden. 
Die  Versuche  wurden  mit  je  5  cc  der  Lösung 
des  reinen  Alkaloides,  bezw.  des  betreffenden 
Alkaloidchlorhydrates  ausgeführt.  Die  von 
Rhyme  gewonnenen  Resultate  sind  in  nach- 
folgender Tabelle  (s.  S.  40)  zusammengestellt. 

Diese  Zahlenwerte  erleiden  auch  durch  die 
Gegenwart  der  verschiedensten  organischen 
Fremdkörper  keine  Veränderung,  wie  dies 
Frank  A.  Rhyme  für  Chinin  besonders  nach- 
gewiesen hat.  Er  fügte  zu  5  cc  der  Alkaloid- 
lösung  je  1  cc  einer  l*^/^jigen  Lösung  von 
arabischem  Gummi,  krystallisiertem  Rohr- 
zucker, Glycerin  und  Gelatine  und  erhielt 
dabei  für  das  genannte  Alkaloid  die  folgenden, 
mit  den  in  der  Tabelle  angeführten  überein- 
stimmenden Werte: 

Kalium-Mercurijodid :  1 :  90000 

Jodjodkalium :  1 :  80000 

Pikrinsäure:  1 :  40000 

Phosphomolybdänsäure :  1 :  30000. 

Eine  sehr  ausführliche,  die  Fällungs-,  wie 
auch  Farbenreaktionen  der  Alkaloide  ent- 
haltende Tabelle  der  Empfindlichkeitsgrenzen 
findet  sich  in  der  „Real-Encyklopädie  der 
gesamten  Pharmacie",  Wien,  Urban  und 
Schwarzenberg,  sowie  als  Abdruck  daraus  in 
Pharmaceut.    Centralhalle  28    (1887),  S.   449. 

Endlich  hat  vor  kurzem  Tanret*^)  noch- 
mals die  Empfindlichkeitsgrenzen  einer  gröfseren 
Anzahl  Alkaloide  gegen  Kalium-Mercurijodid 
und  Jodjodkalium  ermittelt,  und  zwar  unter 
Verwendung  des  erstgenannten  Reagens  in 
den  beiden  Hauptformen  als  Mayer'sche,  bezw. 
Valser'sche  Lösung  (vergl.  oben  Kalium- 
Mercurijodid).  Bemerkenswert  ist  die  durch 
Tanret  beobachtete  Sensibilitäts  Vermehrung 
der  letztgenannten  Lösung  durch  nachträg- 
lichen Zusatz  einiger  Tropfen  verdünnter 
Natronlauge,  wie  die  der  sämtlichen,  von 
demselben  geprüften  Reagentien  durch  Arbeiten 
in  schwefelsauerer  Lösung. 

Schliefslich  sei  noch  auf  die  den  einzelnen 
Alkaloiden  beigegebenen  Tabellen  der  Empfind- 
lichkeitsgrenzen verwiesen. 


*)  Ann.  Chexn.  Pharm.  210  (1881)  S.  310. 
«)  Arcb.  der  Pharm.  224  (1886),  8.  988. 


')  Journ.    de  Pharm,    et  de  Chim.   28 
S.  441. 
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EflipfiiidliclikeitsgTC 

»nzen 

der  Alkaloide  getreu  die  Filluiu:«reageiitieii : 

Kalimn- 
Mercorijodid 

Jodjodkaliimi 

Pikrinsiiure 

Phosphomolrb- 
dinsäure 

AtropiD 

1  :    15000 

1  :    80000 

1  :      5(0 

1  :20000 

„      -Snlfal 

12835 

1  :    68402 

1  :      438 

17100 

Brncin 

300CO 

1  :    50000 

1  :    5000 

10000 

CliiDin 

90000 

1  :    80000 

1  :  40000 

30000 

..    -C'hlorhjdrat    .     .     . 

:    80899 

1  :    71902 

1  :  35901 

26966 

„    -Sulfat 

7>S176 

1  :    69489 

1  :  34744 

,2ß(m 

rinchoniD  

:  100000 

1  :  looaio 

1  :  60000 

5OO0O 

(V»cain 

140000 

1  :     500110 

1  :    1500 

:  50000 

„    -ChlorbydnU    .     .     . 

124965 

1  :    44637 

1  :    1345 

44637 

Codefn 

:    15000 

l  :    60000 

1  :      600 

:  50000 

Coffein 

keine  Reaktion^' 

1  :      3000« 

1  :        100 

-25000 

Morphin 

1200 

1  :       biW 

keine  Reaktion 

:  20000 

-Chloriiydnit      .     . 

:      1063 

1  :      443C> 

91             -r 

:  17720 

-Solfat     .... 

1024 

1  :      4265 

?i             •• 

:  17060 

StiTchnin 

:    80000 

1  :    80000 

1  :  lOlXO 

:20O0O 

-Salfat    .... 

:    69765 

1  :    69765 

1  :    8721 

:  17442 

\eratnn 

:    20000 

1  :     15000 

1  :  15001 

:  10000 

K 


SoMtise  Fillnngsreageiitiea.    Obwohl 

den  im  na^chfolgenden  angeführten  F^Uangs- 
reagentien  eine  geringere  Bedentnng  bei- 
zulegen ist,  mögen  sie  dennoch  hier  er- 
wähnt werden,  da  aoch  sie  in  gewissen  Fällen 
Verwendung  finden  können« 

1.  KallHB-PUtinryanid«  Nach  Delfs, 
welcher  dieses  zuerst  von  Schwarzenbach^) 
empfohlene  Reagens  näher  prüfte,  zeigt 
dasselbe  den  einzelnen  Alkaloiden  gegenüber 
ein  verschiedenes  Verhalten,  indem  es  einige, 
wie  Cinchonin  und  Cinchonidiu  fällt,  während 
sich  andere,  wie  Cliinin  und  Chinidin,  gegen 
dasselbe  indifferent  zeigen. 

Die  Bmcinverbindung  knstallisiert  in  sechs- 
seitigen Tafeln.*} 

2.Kaliam8iilfoeyaiiat;RhodankaIinm\ 
Dasselbe  fällt  viele  Alkaloide,  unter  anderen : 
Bebeerin,  Brucin,  Chinin,  Cinchonin.  CodeVn, 
Delpbiuin,  Emeün,  Morphin,  Narkotin,  Stnch- 
iiin  und  Veratrin. 


Viele  dieser  Niederschläge  kn'Stallisieren 
in  Nadeln,  andere  hingegen  sind  von  käsiger 
Beschaffenheit.  In  Wasser  sind  dieselben  beim 
Erwärmen  löslich,  scheiden  sich  jedoch  nach 
dem  Erkalten  wieder  aus.^"^ 

Skey  verwendet  das  Rhodankalium  in  Ver- 
bindung mit  einem  Metallsalz,  z.  B.  Zink- 
sulf aL 

3.  Brom-Bromkaliam.  —  Man  stellt 
dasselbe  durch  Auflösen  von  Brom  in 
wässeriger  Bromkaliumlösung  dar.  Die  da- 
mit entstehenden  Niederschläge  sind  gelb- 
lich gefärbt  und  gewöhnlich  amorph.  Für 
einige  Alkaloide,  wie  z.  B.  Berberin,  sind  die 
betreffenden  Niederschläge,  bezw.  Farbenreak- 
üonen  selbst  charakteristisch.  Brom-Brom- 
kalium gehört  zu  den  empfindlicheren  Alkaloid- 
reagentieu. 

Viele  Alkaloide  geben  schon  mit  Brom- 
wasser allein  Fällungen.  Die  Niederschläge 
bestehen  in  beiden  Fällen  wahrscheinlich  aus 
Bromderivaten  der  betreffenden  Basen. 


')  Nach  Tanret  (Joam.  de  Chim.  et  de  Pharm. 
f  5],  28  [1893],  S.  439)  wird  jedoch  nur  dann  kein 
Niederschlag  erhalten,  wenn  die  Coffeinlösung 
keine  oder  lediglich  eine  organische  Saure  — 
Essigsaure  —  enthält.  Auf  Zusatz  von  etwas 
verdünnter  Schwefelsaure  entsteht  sofort  der  be- 
reits von  Delfs  beoliachtete  und  he8chriol>eno, 
nach  kurzer  Zeit  krvstallinisch  werdende  Nieder- 
schlag,  für  welchen  Tanret  den  Cirenzwert  zu 
1  :  600  ermittelte.    (H.  Kz.-Kr8e.) 


•)  Nach    Tanret   (1.    c^   auf  Zusatz  verdünnter 
Schwefelsäure  1  :  201X10. 

•)  Vierteljahrsschr.  der   Pharm,   von  Wittatein 
6  (1857),  S.  422. 

*)  Joum.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [3146(1864), 
S.  187;  und  Zoitschr.  für  anal.  Chem.  S  (1864),  a  152. 

^)  Artus,  Journ.  lür  prakt  Chem,  8,  a^853; 
Gnielin,  Handbuch  der  onr.  Chem.  4,'^S.  157;  V. 
Henrv,  Journ.  de  Pharm.  24  (1853),  S.  194; 
Skey,'  Jahreslw.  für  Chem,  1868,  S.  747. 
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4.  WolframkleselsSare.  —  Diese  Säuru 
von  der  ZusammeusctzDug :  Si  WOjgO^jHy 
+  29H„0  bildet  mit  den  Alkaloidon  sehr 
schwer  lösliche  Salze;  so  verursacht  sie  DOch 
eine  merkliche  Trübung  in  den  Läsungeti 
der  Chlorhydrato  von  Atropin:  1  :  15000, 
ChiDiD  1 :  50000  und  Cinchonin  1 :  200000.') 

5.  Borwolframfifture  von  dor  Zusammen- 
setzung 9  WoOj  .  B.O3  .  2  HJ)  -f-  18 11,0  giebt 
mit  Chinin  und  Ciuchonin  weisse,  iu  der  Kälto 
in  Säuren  nnlöslieho  Niederschlage:  fUr  die 
genannten  Basen  charakteristische  und  sehr 
eniptindliche  Reaktionen.  Mit  den  Strychnin- 
salzen  entstehen  golbe,  iu  kalten  Sflureu 
gleichfalls  uiüüslicho  Fällungen,  während  Mor- 
phin einen  gelblichen  Niederschlag  giebt  und 
in  den  Lösungen  der  Gudätbylinsalze  be- 
deutende, gelbliche,  in  siedender  Salpeter- 
säure lösliche  Niederschläge  entstehen.  Die 
Mothocodelu-  und  Äthylenmoriihinsalzo  hiu- 
gegen  werden  nicht  gefällt;  beim  Erhitzen 
mit  Salpetersäure  färbt  sich  die  Flüssigkeit 
nor  gelb.  ! 

Mit  den  Peptonen  giebt  die  Borwolfram- 
sänrc  ein  gelbliches,  im  Überschuss  des 
Fällnngsmittels  lösliches  Coagulum.^) 

6.  Phosphorantlmonsfture  (Schulze 's 
Reagens).  —  Zur  Darstellung  dieses  übrigens 
nur  selten  angewandten  Reagens  trägt  man 
tropfenweise  Antimonpentachlorid  in  wässerige 
Phosphorsänre  ein.  Die  so  erhaltene  Flüssig- 
keit giebt  mit  Ammoniumsalzen  nnd 
der  Mehrzahl  der  Alkaloide  ähnliche  Nieder- 
schläge wie  Pboaphomolybdän säure.  Meist 
sind  dieselben  farblos;  nur  einige  besitzen 
charakteristische  Färbungen.*) 


7.  NatrlnmanlfoarBenlat.    - 

erzeugt    in    den   Lösungen    zahlreicher  Alka- 
loide Niederschläge.     Das  Verhalten  von: 

S.  Intimontrlehlorid,  bezw.  Ferri- 
ehlorid  zu  den  Alkaloiden  ist  von  Godefroy') 
untersucht  worden. 

9.  Alkaloidcliroinate.  —  Die  teils  direkt, 
teils  dnrch  doppelte  Umsetzung  mögliche 
Bildung  von  Alkaloidchr omaton  ist  zuerst  von 
Andre   beobachtet   worden.      Derselbe   unter- 


suchte   die    chrumsaureu    Salze    von    Brncin, 
Chinidin,  Chinin  und  Codein. ") 

Kalinnidichromat  in  wässeriger  Lösung  giebt 
mit  vielen  vegetabilischen  Alkaloiden  kry- 
stallinische  Niederschlüge. 

10.  Nitroprnssidnatrluin.  —  £.  Dary 
machte  die  Beobachtung,  dafs  die  Alkaloide 
durch  Nitroprussidnatrium  fällbar  sind  und 
dafs  die  wenig  löslichen  Niederschläge  unter 
dem  Mikroskop  charakteristische  Differenzen 
aufweisen,  welche  zur  Unterscheidung  einiger 
Alkaloide  dienen  können.  Mit 

11.  NatrlamsulfaDtimoniat  (Schlippe's 
Salz)  geben  nach  Palm  die  Cblorhydrate  folgen- 
der Alkaloide:  Atropin,  Berberin,  Brucin, 
Chinin,  Ciuchonin,  CodeTn,  Morphin  und  ^ 
Narkotin  gelbe  Niederschläge.  Dieselben  sollen 
Doppel  verbin  dun  gen  von  Schwefelantimon  mit 
dem  Snifid   des    betreffenden  Alkaloides  sein. 

I  Die  Alkaloide  können  jedoch  zu  diesen 
li  Keaktionen  nicht  iu  Form  ihrer  Sulfate  vor- 
'  wendet  werden. 

13.  Bleicblorld.  —  Chlorblei  erzeugt  in 
den  Lösungen  der  ebeu  genannten  Alkaloide 
weifse  und  meist  krystallinische  Nieder- 
schläge, welche  für  gewöhnlich  aus  einer 
Verbindung  von  Chlorblei  mit  dem  betreffen- 
den Alkaloidsalze  bestehen.  Die  Reaktionen 
sind  jedoch  weniger  empfindlich,  als  jene  mit 
Natriumsulfantimoniat.") 

Eüdlicb  wurden  noch  —  durch  v.  Planta  — 
iridiumchlorid,  sowie  Palladiilmchlorür  nnd 
-Chlorid  zur  Fällung  von  Alkaloiden  versucht; 
jedoch  sind  diese  ßeagoutien  von  nur  niiter- 
geordueter  Bedeutung. 

13.  Metaphosphorsäare.  —  Ober  die 
Verwendbarkeit  der  Motaphosphorsäure  als  ^ 
Fällungsreageus  vergleiche  man  die  Angaben 
auf  S.  53,  und  forner  die  Artikel  „Curare" 
I  und  —  im  vierten  Abschnitt  —  „DarstellnuRs- 
methoden". 

Allgemeine  Färbungsreagentlen  der 
!  Alkaloide«  —  Gewöbulich  legt  man  diesen 
[;  Reageutieu,  welche  mit  den  Alkaloiden  eine 
\  in  jedem  Falle  bestimmte  Färbung  erzeugen. 


')  Godetroy,  B.  B.  9  {1876),  8.  1792. 
1  Klein,  BoU.  80c.  Chim.  8«  (1881),  S.  208. 
»)  Ann.  C*ein.  Ph«nn.  109  (I8M).  8.  177.  i 

M  Huing,  Zeit»chr.  für  Chem.  5(1«6il),  S..150;  : 
Godetroj,  Afch.  der  Ph»rm.  9  (1876),  S.  147. 


'•)  Journ.  de  Pbarm'.  1862;  und  Kepert.  de 
Chim.  appl.  1862,  S.  199. 

•■)  Zeitschr.  für  analyt.  Chem.  82  (1883), 
8.  224. 


42 


AUgemeino  Färbongsreagoiitien  der  Alkaloidc. 


ciiio  za  grofso  ßedeutuDg  bei.  Mit  Aasnahmo 
derjeDigen  wenigen  Fälle,  in  denen  die  Färbung 
besonders  rein  und  zugleich  charakteristisch 
ist  und  auch  dann  noch  auftritt,  wenn  das 
Alkaloid  in  nicht  absolut  reinem  Zustande 
vorliegt,  darf  man  im  allgemeinen  diesen, 
aberdies  unter  sich  ähnlichen  Reaktionen  keine 
zu  grofse  Ik^weiskraft  beimessen,  oder  mufs 
sie  zum  mindesten  mit  grofscr  Vorsicht  an- 
wenden. 

Wir  beschränken  uns  im  folgenden  darauf, 
eine  Obersicht  der  gebräuchlichsten  von  den 
hier  in  Betracht  kommenden  Reagontien  zu 
geben. 

1.  Konzentrierte  Schwefels&nre,  welche 

das  spcz.  Gew.  1,836  besitzen  mufs,  löst, 
wenn  sie  rein,  d.  h.  absolut  frei  von  Nitro- 
verbindungen ist,  gewisse  Alkaloido  unter 
charakteristischer  Färbung,  andere  hingegen 
farblos  auf.  Nur  zu  häufig  findet  man  in  der 
chemischen  Litteratur  irrige  Angaben  über  die 
durch  Schwefelsäure  mit  den  verschiedenen 
Alkaloiden  erzeugten  Farbenreaktionen  und 
zwar  deshalb,  weil  entweder  die  ange- 
wandte Säure,  oder  das  Alkaloid,  vielleicht 
auch  beide,  nicht  rein  waren. 

Die  aliphatischen  Amine  geben  im  allge- 
meiuen  keine  Färbungen ;  die  aromatischen 
(Anilin  u.  a.)  werden  in  Sulfoderivate  ver- 
wandelt. Pyridin  wird  von  Schwefelsäure  nur 
schwer  angegriffen.  Strychnin  liefert  Sulfo- 
säuren,  welche  sich  von  diesem  durch  das 
Fohlen  der  charakteristischen  Dichromatreaktion 
unterscheiden  (Guaroschi). 

2.  Salpetersäure  rom  spez.  Gew.  1,40 

giebt  mit  der  Mehrzahl  der  Alkaloide  Färb- 
ungen. In  vielen  Fällen  tritt  nur  Gelbfärbung 
ein,  oder  aber  die  Lösung  bleibt  selbst 
farblos. 

3.  Reagens  ron  Erdmann.  —  Zur  Dar- 
stellung desselben  vorsetzt  man  —  nach  Erd- 
mann —  20,0  g  konzentrierte  Schwefelsäure 
mit  10  Tropfen  einer  Mischung  aus  6  Tropfen 
Salpetersäure  (von  1,25  spez.  Gew.)  und  100,0  g 
Wasser.  Die  Ausführung  der  Reaktionen 
geschieht  derart,  dafs  man  eine  Spur  des 
Alkaloides  mit  einigen  Tropfen  des  Reagens 
aufnimmt.') 


Peinige  Alkaloide  bleiben  dabei  farblos, 
andere  hingegen  geben  sehr  schöne  Färbungen. 
Viele  der  so  erhaltenen  Reaktionen  werden 
aber  auch  schon  durch  reine  Schwefelsäure 
allein  erzeugt. 

Mit  einer  geringen  Menge  Salpetersäure 
versetzt«  Schwefelsäure  ist  ein  sehr  empfind- 
liches Reagens  auf  Morphin.  Die  für  dieses 
letztere  charakteristische  rot-violette  Färbung 
tritt  schon  auf,  wenn  die  Schwefelsäure  nur 
minime  Spuren  Salpetersäure  enthält.  (Erd- 
mann). 

4.  MoIybdftnschwefelsSare  (Lösung  von 

Molybdänsäure  in  Schwefelsäure)  Reagens 
von  Froehdc  oder  von  Buckiugham.  — 
Im  Jahre  1866  beobachtete  Froehde,  dafs 
Morphin  —  und  zwar  selbst  Spuren  davon 
—  durch  eine  Lösung  von  Molybdänsäure  in 
konzentrierter  Schwefelsäure  zunächst  schön 
violett  gefärbt  wird,  und  dafs  diese  Färbung 
nach  und  nach  in  blau  und  endlich  in  schmutzig- 
grün  übergeht. 

I  Nach  Froehde  bereitet  man  das  Reagens 
i  durch  liösen  von  5  mg  Natriummolybdat  in 
'i  1  cc  konzentrierter  Schwefelsäure.*)  Eine 
;  andere  Vorschrift  läfst  nur  1  mg  Natrium- 
'  molybdat  auf  1  cc  Säure  verwenden. 

J.  H.  Buckiugham^)  giebt  hing^en  dem 
I  Ammoniumsulfomolybdat  den  Vorzug.  ZurDar- 
'  Stellung  desselben  löst  man  0,48  g  Ammoninm- 
molybdat  in  195,0  g  Schwefelsäure  auf.  Diese 
Lösung  ist  ohne  Einwirkung  auf  Asparagin, 
Atropin,  Chinidin,  Chinin,  Cinchonin,  CoffeYn 
und  Strychnin,  giebt  aber  mit  einer  grofsen 
Anzahl  anderer  Alkaloide  Farbenreaktionen. 
Froehde  s  Reagens  verhält  sich  ebenso. 

In  der  nachfolgenden  Tabelle  (s.  S.  43) 
sind  die  mit  den  vier  vorerwähnten  Reagontien 
erhältlichen  Farbeureaktionen  der  wichtigsten 
Alkaloidc  zusammengestellt. 

5.  Reaktion  ron  Schneider.  —  Diese 
zuerst  von  Schneider  angegebene  Reaktion 
beruht  auf  der  Eigenschaft  vieler  Alkaloide, 
mit  Rohrzucker  und  konzentrierter  Schwefel- 
säure schöne  Farbenreaktionen  zu  geben. 
So  erhält  man  eine  zuerst  intensiv  purpur- 
rote, dann  in  violett,  grün  und  endlich 
gelb  übergehende  Färbung,  wenn  man  zu 
einer    sorgfältig    dargestellten   Bfischung    von 


r 


M  Ann.    Chem.    Pharm.    120    (18G1),    S.  188;  i|       ^)  Zeitschr.  für  analyt.  Chem.  6  (1866),  S.  214, 
und  Rop.  de  Ohim.  pure  mV2,  S.  205.  !l  and  Arch.  der  Pharm.  [21,  126  (1866),  S.  54. 

j,       »)  Zeitschr.  für  analyt  Chem.  12  (1874),  S.  234. 
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Terhalten  einiger  Alkaloide  gegen  die 

)  Färbungsreagentien : 

1 1 

Schwefelsäure 
rein  u.  konzentriert 

Salpetersäure 
vom  spez.  Gew.  1,40 

Erdmann's  Reagens 

Froehde^s  Reagens 

Atropin  .     . 

l: 

farblos 

farblos 

farblos 

farblos 

Brucin    . 

1, 

♦1 

blutrot 

rot,  spät<3r  gelb 

rot,  später  gelb 

Chinin    .     .     , 

•    i                    n 

farblos 

farblos 

farblos 

Cinchonin    . 

•  ''                    n 

?i 

n 

n 

CodeTn   .     .     . 

.  ij  violett   (beim  Er- 
li         wärmen) 

gelb 

gelb,  dann  braun, 
endlich  grün 

grün,  später  blau 

Coffein   .     .     . 

.  1'          farblos 

farblos 

farblos 

farblos 

Coniin    .     .     . 

1, 

n 

rt 

farblos,  später  gelb 

Cnrarin  .     .     . 

.  l;             rot 

purpur-rot 

violett 

violett 

Morphin      .     . 

.  ;          farblos 

1 1 

gelblich-rot 

rot-braun 

violett,  später  grün, 
endlich  gelbbraun 

Nicotin  .     .     . 

•  I,                    rt 

farblos 

farblos 

farblos 

Papaverin    .     . 

.  !        blau-violett 

orange-gelb 

blau-violett  bis 
grünlich 

blau-violett,  später 
gelb 

Strvchnin    .     . 

farblos 

gelb 

farblos 

farblos 

Thehain       .     . 

.  '     blutrot,  später 

gelb 

blutrot,  später 

rot,  später  rötlich- 

gelbrot 

gelbrot 

gelb 

Veratrin      .     . 

.  ;          blutrot 

gelb 

orangefarben, 
später  rot 

gelb, 
später  kirschrot 

1  Teil  Morphin  und  6—8  Teilen  Rohrzucker 
einen  Tropfen  konzentrierter  Schwefelsäure 
gicbt.  Ähnlich  verhält  sich  CodeYn.  ^) 
Die  mit  den  übrigen  Alkaloiden  entstehenden 
Reaktionen  sind  weniger  scharf. 

In  neuerer  Zeit  hat  diese  ursprünglich 
empirische  Reaktion  durch  die  Untersuchungen 
von  Udransky  ihre  wissenschaftliche  Erklärung 
gefunden,  indem  derselbe  den  Nachweis  geführt 
hat,  dafs  viele  der  durch  Schwefelsäure  und 
Zucker  hervorgebrachten  Farbenreaktionen 
auf  der  Einwirkung  des  dabei  entstehenden 
Farfurols  beruhen.  Auf  Grund  dieser 
Resultate  hat  Neumann  Wender-)  direkt 
die  Einwirkung  von  Furfurol  auf  die  Alkaloide 
geprüft.  Er  verwendete  eine  Furfurolschwefel- 
säore,  dargestellt  durch  Auflösen  von  5  Tropfen 
Furfurol  in  10  cc  konzentrierter  Schwefel- 
säure. Das  Reagens  ist  dunkelbraun  gefärbt 
und  unverändert  haltbar.  Mit  Veratrin  (eine 
Spur  in  3  Tropfen  des  Reagens  gelöst)  entsteht 
zunächst  eine  gelbgrüne,  dann  oiivengrüne 
Färbung  unter  gleichzeitiger  Bläuung  der 
Randpartieen;  nach  einigen  Minuten  geht  die 
Färbung    in    saftgrün    und    endlich    in    ein 


prächtiges  Blau    über.      Ähnlich  verhält   sich 
Sahadillin. 

6.  Pyrogallol.  —  Dasselbe  wurde  durch 
Schlagdenhauffen  als  Reagens  auf  Alkaloide 
vorgeschlagen.*) 

7.  YanadinschwefelsSure  (Reagens  von 
Mandel  in).  —  K.  F.  Mandelin  —  welcher 
die  Vanadinsäure  zuerst  auf  ihr  Verhalten  zu 
den  Alkaloiden  prüfte  —  verwendete  zu  seinen 
Versuchen  eine,  wohl  uuzweckmäfsiger  Weise 
als  Sulfovanadinsäure  bezeichnete,  Lösung 
von  Vanadinsäure  in  Schwefelsäure.  Gleich- 
zeitig unterwarf  er  die  dabei  beobachteten 
Färbungen  einem  Vergleich  mit  den  durch 
Froehdes  Reagens,  bezw.  durch  konzentrierte 
Schwefelsäure  allein  erzeugten  Farbon- 
erscheinungen.*) 

Die  von  Mandelin  für  gewöhnlich  benutzte 
Reagensflüssigkeit  war  eine  Auflösung  von 
1  Teil  Amnioniummetavanadat  in  200  Teilen 
Schwefelsäuremonohydrat,  bezw.  -Dihydrat. 
Das  Salz  wird  im  Mörser  mit  der  Säure 
verrieben.     In  gut  verschlossenem  Gefäfs  auf- 


■j, 


«^  Bull.  See.  Chim.  18  (1872), 

Cheinik.  Zeitung   1893,  No.  53;  und  Pharm. 


Cenirmlh.  84  (1893),  S.  601. 


»)  Jahresb.  für  Chemie,  1874,  S.  956. 
*)  Pharm.   Zeitschr.   für  Rufsland,    22.    S. 
und  Zeituchr.  für  analyt.  Chem. 

6* 
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bewahrt,  ist  das  Keageus  auxersetzt  kouser- 
vicrbar.  Jedoch  hat  MaDdelin  die  Beobachtung 
gemacht,  dafs  bei  Colchicin  und  ColchiceYn 
mit  dem  frisch  bereiteten  Reagens  ;l  :  200 
Monohydrat)  schärfere  Farbeutöne  erhalten 
werden,  als  mit  dem  längere  Zeit  aafbe- 
wahrten. 

Mandelin  hat  die  Resultate  seiner  Unter- 
suchungen in  einer  Tabelle  zusammengestellt, 
welche,  da  dieselbe  lediglich  Farbenreaktionen 
von  Alkaloiden  pflanzlichen  Ursprungs  ent- 
hält, im  \ierten  Abschnitt  des  vorliegenden 
Werkes  —  Kapitel  „ A 1  k  a  1  o  i  d  e*'  —  wieder- 
gegeben ist. 

8.  Antimontriehlorid.  —  Die  von  einigen 
Alkaloiden  mit  diesem  Reagens  erzeugten 
Farbenreaktionen  wurden  \on  Watson  Smith '^ 
näher  untersucht.  Zur  AusfQhmng  derselben 
trägt  man  ein  wenig  der  Substanz  in  das 
za\fiT  geschmolzene  Chlorid  ein;  die  Färbung 
tritt  alsdann  sofort  auf.  Apomorphin,  Atropin, 
Chinin,  Cinchonin.  Coniin,  Nicotin,  Papaverin 
und  Str}'chuin  geben  keine  Färbungen. 

Morphin  und  CodeYn  geben,  wenn  in  hin- 
reichender Menge  vorhanden ,  grünliche 
Färbungen.  Narkotin  giebt,  beim  Erwärmen 
des  damit  versetzten,  geschmolzenen  Chlorids 
bis  zur  Entwickelun«;  von  Dämpfen,  eine 
dunkelgrüne,    fast    schwarze    Färbung. 

Mit  Thebain  nimmt  die  Masse  beim  Er- 
wärmen auf  ungefähr  80®  eine  blutrote  Farbe 
an,  welche,  wenn  das  Erhitzen  bis  zum  Siede- 
punkt des  Chlorids  fortgesetzt  wird,  in  oliven- 
braun übergeht. 

NarceTn  giebt  schwefelgelbe  Streifen. 

Brucin  erzeugt  eine  dunkelrote.  Aconitin 
eine  bronzefarbene.  und  Veratrin  eine  ziegel- 
rote Färbung. 

9.  Cberclilorsiiire  (Fraude's  Reagens). 

—  Die  Überchlorsäure  wurde  von  G.  Fraude 
als  Reagens  auf  einige  Alkaloide  vorgeschlagen. 
Erhitzt  man  Aspidospermin  einige  Augen- 
blicke mit  wenigen  cc  einer  Cberchlorsäure- 
lösung  von  1,13—1.14  spez.  Gew.,  so  entsteht 
eine  braunrote,  wochenlang  bestehen  bleibende 
Färbung.  Mit  Strv'chnin  erhält  man  eine 
rötlich  -  gelbe  Färbung,  während  auf  Zusatz 
von  Brucin  die  Flüssigkeit  eine  dunkele  ['f) 
Madeirafarbe  annimmt.  Die  gleichen  Farben- 
töne erhält  man,  wenn  man  das  Alkaloid  in 
verdünnter  Schwefelsäure  lost,  und  die  Flüssig- 


keit nach  Zugabe  einer  geringen  Menge 
Kaliumchlorat  zum  Sieden  erhitzt.  Jedoch 
kann  hierbei  die  Oxydation  leicht  zu  weit 
gehen.-) 

Mit  Hilfe  dieses  Reagens  lassen  sich  niHrh 
0,0002  g  Asi)idospermin,  0,0006  g  Brucin  und 
0,0001  g  Strychnin  nachweisen. 

Die  Opium-  und  Chinaalkaioide.  ferner 
Atropin,  Coniin,  Nicotin  und  Veratrin  geben 
mit  Fraude's  Reagens  keine  Färbungen. 

Bemerkenswert  ist,  dafs  die  mit  Cberchior- 
säure  entstehenden  Reaktionen  sich  vor  den- 
jenigen der  übrigen  Reagentien  durch  grofse 
Beständigkeit  auszeichnen.  Einige  dieser 
Färbungen  sind  ferner  durch  ihre  besonderen 
Absorptionsspektren  charakterisiert. 


Verhalten  der  Alkaloide  gegen  Phos- 
phorsänre,  sowie  gegen  Sehwefelsinre 
und  Kallumhydroxyd,  bezw.  KaliBm- 
nitrit.  —  Nach  Nowak  und  Kretschmar  giebt 
Phosphorsäuro  reinere  Farbentöne  als  Schwefel- 
säure.*) Das  Verhalten  der  Alkaloide  gegen 
Phosphorsäure,  wie  auch  gegen  Schwefelsäure 
und  Kaliumhydroxyd,  bezw.  Natriumnitrit  wurde 
ferner  von  C.  Arnold  untersucht.*) 

Erwärmt  man  eine  geringe  Menge  eines 
Alkaloides  während  5— 10  Minuten  ;bei  Aconitin 
10 — 15  Minuten)  mit  etwas  sirupförmiger  Phos- 
phorsäure —  welche  man  sich  durch  Auflösen 
von  Phos]»horsäureanhydrid  oder  von  Meta- 
phosphorsäure  in  of fizineller  Phosphorsfture  dar- 
stellt —  unter  Umrühren  auf  dem  Wasserbade, 
oder  aber  verdampft  man  das  Gemisch  über 
einer  kleinen  Flamme  zur  Trockene,  so  er- 
hält man  bei  Gegenwart  von  Coniin  eine  grOue 
bis  blau-grüne,  bei  Gegenwart  von  Nicotin 
eine  dunkelgelbe  bis  orangerote,  und  mit 
Aconitin  eine  violette  Färbung. 

Eine  andere  Art  von  Farbenreaktionen  wird 
erhalten,  wenn  man  eine  geringe  Menge  Alka- 
loid mit  einigen  Tropfen  konzentrierter  Schwefel- 
säure \  erreibt,  die  Mischung,  bezw.  Lösung 
schwach  erwärmt  und  hierauf  tropfenweise 
mit  einer  konzentrierten  alkoholischen  oder 
wässerigen  Kaliumhydroxydlösung  ^30 — iO^j^ 
KOH  enthaltend    übersäUigt. 

Die  mit  den  natürlichen  Pflanzenalkaloiden 
eintretenden  verschiedenen  Farbenreaktionen 
hat  Arnold  in  einer  ausführlichen  Tabelle  zn- 
sammen$restellt. 

In  einer  weiteren  Publikation  berichtet  der- 
selbe Forscher  über  das  Verhalten  der  Alka- 


M  ß.  B.  12  .1879,  S.  142*'. 
«j  B.  B.  12  (187^..,  8.  \:*b^. 


•)  Bull.  See.  Chini.  21  ^I8:4>.  S.  499. 
*)  Zeitschr.  für  analyU  Chem.  2S  (I884> 
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loido  beim  Erwärmen  mit  koiizeutrierter 
SchffoMs&ure  und  Pheuol,  und  einptieblC  zu- 
gleich dioac  KeaktioD  als  fllr  Narceln  besonders 
charakteri^isch.^' 

Krnürmt  mau  vorsichtig  olnc  Spur  des  letzt- 
Ki'itaiinten  Alhaloides  mit  einigen  Tropfou  einer 
Misrbung  (clektacr  Teile  konzentrierter  ScUwefel- 
B&Dro  nnd  Pheuol,  so  entsteht  zunächst  Gelb-, 
danu  Brannfärbung,  welch'  letztere  —  sobald 
das  Pheuol  zn  verdampfen  beginnt  —  in  ein 
Gclii'mes,  auch  bei  fortfresetztesi  Erwärmen  be- 
Bt&ndigca  Kirschrot  Übergeht.  Durch  Zusatz 
einiger  Tropfen  Wasser  wird  dieser  letztere 
Farbenion  in  ein  schmutziges  Oelbüch-Weifs 
verwandelt.  Vcratrin,  in  gleicher  Weise  be- 
handelt, nimmt  dieselbe  kirschrote  Färbung 
au,  wie  bie  heim  Erhitzen  von  Vcratrin  mit 
Schwefelsäure  allein  entsteht.  Diesolbo  ist  der 
dem  Narcein  eisenen  sehr  ähnlich.  Dnrch 
Wasserzusalz  geht  sie  in  kanariengelb  Ober. 
Codeili  iärbt  sich  zuerst  schmutzig  rot-\iiilett 
nnd  bei  weiterem  Erbitzeu  schmutzig- braun. 
Mit  Delphinin  enlsteht  zuerst  eine  ziegelrote, 
dnrch  weiteres  Erhitzen  in  rotbraun  Hb  er- 
gehende Färbung.  Acouiliu,  Atro|nn,  Ifrncin, 
Chinin,  Cokhlcin,  Emetin,  Narkotin,  Papa- 
verin.  Solanin  und  Sirj'chnin  geben  bei  der- 
selben Behandlung  blafsrote  oder  bräunliche 
Färbungen. 

Hinsichtlich  der  ßeaktioueu  einiger  und  im 
besonderen  der  Opiumbasen  mit  Schwefelsäure 
und  Ferriehlorid  sei  auf  die  Arbeiten  von 
Ilow*l  und  von  I.inde'':  verwiesen. 

AbHorptionaspeklren  der  durch  -die 
Färbangsreagentien  der  Älkaloide  er- 
xeugten  Verbind angen.  —  Bei  vielen  der 
vorerwähnien  Alkaloidrcaktionen  erhalt  man 
gefärbte  Lösnugeu.  Diese,  wie  auch  die  durch 
gewisse  Spezi  alreaktionen  entstehenden  Farb- 
lOsnngen  —  so  z.  B.  die  roten  Lösungen, 
welche  beim  Behandeln  von  Chinin  mit  Cblor- 
wasaer,  Ferrocjankalium  nnd  Ammoniak,  bezw. 
mit  Coffein  durch  die  Mureiidreakiion  er- 
halten werden  —  sind  von  0.  Brasche  mit  llill'o 
des  von  Seibert  und  Kraft  in  Wetzlar  kon- 
Etrnierten  Mikroapektroskop-i  auf  ihre  Ab- 
sorptionsspektren untersucht  worden.*) 

In  gleicher  Weise  untersuchte  Arthur 
Meyer*)    die    Absorptionsspektren    der    Lös- 


ungen  von   Bructn,  Morphin,   Strychnin    und 
Vcratrin  in  konzentrierten  Säuren. 

Färbungen  darrh  ZusammenschmelKen 
der  Alkaloide  mit  Halinmhydroxyd 
nach  Lenz.  —  Zahlreiche  organische  Ver- 
bindungen liefern  beim  Zusammenschmelzen 
mit  Atzkali  gefärbte  Produkte.  So  auch  die 
Alkaloide.  Die  diesen  oigentQmlicheu  Färb- 
UDgeu  sind  von  Lenz*)  näher  unlersucbt 
worden.  Das  Vorfahren  ist  folgendes:  Ein 
Stflck  reines  At/kali  wird  mit  wenig  Wasser 
so  lauge  erhitzt,  bis  die  Masse  bei  Wasser- 
bad temjieratur  dOssig  bleibt,  bei  gewöhnlicher 
Tomperatur  aber  fest  wird.  Mit  Hilfe  eines 
Glasst&bes  verteilt  man  vou  dem  so  vor- 
bereiteten Reagens  einige  Tro]ifeu  auf  mehrere 
Ti«geldeckel,  fügt  eine  kleine  Quantität  des 
zu  prüfenden  Alkaloidcs  hinzu  und  erhitzt  lang- 
sam bis  zur  dunkelen  Rotglut.  Chinin  und 
Cbiuidin  erteilen  der  Schmelze  eine  intensiv 
grilne,  Cincbonin  nnd  Cinchonidin  eine 
l^rilnblaue  and  Cocain  eine  grOulich-gelbo 
Farbe. 

Die  tibrigen  Alkaloide  geben  nach  Lenz 
keine  charakteristischen  Färbungen. 

Weitere  allgemeine  lleagenlien,  wie  auch 
di«  zum  mikrochemischen  Nachweis  der  Alka- 
loide in  den  Pflanzen  verwertbaren  Reaktionen 
haben  im  vierten  Abschnitt:  „.llkaloide" 
Aufnahme  gefunden. 

Noch  ein  die  ßeagentionlehre  der  Alkaloide 
berührender  Punkt  sei  hier  nicht  unerwähnt 
gelassen:  Die  Personal-Nomenklatur.  Diese, 
däs  Arbeiten  oft  recht  sehr  erschwerende 
Übung,  Reagentien  nnd  Reaktionen  durch 
Porsonennamen  zu  unterscheiden,  macht  sich 
auf  dem  Gebiete  der  Alkaloidforschung  in  be- 
sonderem Grade  fühlbar.  Diese  Verhältnisse 
,  haben  daher  schon  mehrfach  Veraulassnng  zur 
'  Voröfrentlicbung  von  Verzeichnissen  der  nach 
ihren  .\ntoren  bennnnten  Reagentien  und 
Reaktionen  gegeben.  Eine  solche,  von 
A.  Schneider  ausgearbeitete,  sehr  vollständige 
I  Zusammenstellung  findet  sich  in  Pharm.  Ceutral- 
halle  36  (1685),  S.  399  und  folgende. 'l 

In  diesem,  die  allgemeinen  Eigenschaften 
der  Alkaloide  behandelnden,  einfahreuden  Ab- 
schnitte hätten  naturgemäfs  noch  alle  jeue 
Faktoren   einen  Platz   finden   sollen,    welche, 


')  Repert.  der  analyt.  Chem.  3,  S   229. 
•)  Cbem.  New».  37  (1Ö78). 

»1  Ibid. 

')  Phwm,    ZfliUchr.    für    Rulslaml,   30.  (ISill); 
Chem.  Centralbl.  ]«9I,  S.  IÜ!)I;   HiHrm.  Ontrnlh, 
I  88  (trt91),  8.  420. 


»}  Aroh.  der  Pharm.  3IS  {1878),  S.  413-416. 

*)  Pharm.  Zeitschr.  für  UuTgland  i&,  S.  29. 

')  Ähnliche  Zusammenstellungen  sind  von  A.Jans- 
aeti  (Guida  praiica  per  farmaciati  e  mediui,  Florenz 
18941,  und  C.  üünnenberger (Chemische  Reagentien 
lind  Reaktionen,  Zürich,  ]«94)  veröffentlicht  worden. 
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wie  /.  B.  die  Polarisation,  die  Wirkung  der 
Reduktions-,  Oxydations-  und  wassereutziehen- 
den  Mittel,  der  das  Molekfll  spaltende  Einflufs 
von  Säuren  und  Alkalien,  die  Bestimmung  der 
Methoxylgruppen  u.  a.  geeignet  sind,  einen 
PUnblick  in  die  Konstitution  der  Alkaloide 
zu  gestatten.  Es  erschien  jedoch  zweck- 
entsprechender, alle  diese  Faktoren  erst  im 
vierten  Abschnitt^  d.  h.  nach  der  Besprechung 
der  verschiedenen  Basengruppen,  und  als  Ein- 
führung in  das  Studium  der  Alkaloide  mit  erst 
wenig,  oder  noih  nicht  bekannter  Konstitution 
eingehend  zu  erörtern. 

Klassifikation  nnd   Nomenklatur.    — 

Die  Elemente  der  Stickstoffiniipi»e  —  Stick- 
^toff,  Phosphor.  Arsen,  Antimon  und  Wismut 
—  vermögen  sSmtlich  mit  Wasserstoff  sich  zu 
verbinden,  und  zwar  sind  für  Phosphor,  Arsen 
und  Antimon  neben  anderen,  auch  die  dem 
Ammoniak  analog  zusammengesetzten  Ver- 
bindungen : 

NH,  Ammoniak 

PHj  Phosph'Twasi^rstoff 

AsUj  Arsen  Wasserstoff 


Sbll,   Antimonwa&serstoff 
HiH.  r 


b4-kanut. 


Während  aber  Ammoniak  eine  sehr  starke 
Base  ist,  vermag  w^d  den  Wa^se^stoffverbind- 
ungen  der  übrizeu  Elemente  einzig  der 
PlurS]<borwa5sers^off  uud  zwar  auch  nur  mit 
Bromwa&sersioff.  Jvdwa«*e^^toff  und  Schwefel- 
säure VerbiiiduL;.'ei  eiLzusrehen.  We  anderen 
VfrbiüdunL'fL  A^H,.  SbH.  und  Bill,  haben 
an  sieb  kei^^rn  ba^is«brzi  Charakter.  Wird 
jedoch  iL  ibLeii  d^r  Wa-%<er-:off  durch  Alkohol- 
Kadikak'  er^-izt.  v^  erbil:  man  ebenfalls  stark 
basi^rbe  V»  rt.iijduiireL :  die  Ph'r*phor-,  Arsc'U- 
und  Alilill.oziba^'.'D.  «frlche  u*Äit  als  Phosphine 
z.  l\.:  t  ,Hj  .P  Tri4:byiph'^|>hiu  ,  Ar&ine 
und  Mibine  zu  liezci^bneii  pflegt,  und  deren 
Hvdrate  z.  B. : 


t  IL  ,P.nH 


MI,  ,>b  .  OII 


>tark  alkalisthc  Koakti-u  K sitzen. 
h\v  FJhiekeit,  den  Köblrü^^•ffu-rbillduni^en 


einen  basischen  Charakter  zu  verleihen,  nimmt 
vom  Stickstoff  zum  Phosphor,  Arsen  und 
Antimon  allmählich  ab,  um  beim  Wismut  fast 
ganz  zu  verschwinden. 

In  dem  vorliegenden  Werke  konnten  natur- 
gemäfs  lediglich  die  als  organische  Basen, 
organische  Alkalien  oder  Alkaloide 
bezeichneten  organischen  Derivate  dos  Stick- 
stoffs, welche  durch  einen  basischen  Cha- 
rakter gekonnzeichnet  sind,  Berücksichtigung 
finden.  Femer  mufsten  hier  auch  die  von  den 
metallorganischcn  Verbindungen  derivierenden 
stark  basischen  Hydrate,  wie  z.  B. : 


HJ? 


an. 


OH 


Tl 


CH, 
CH, 
OII 


CIL 


Atbylquecktilbcr- 
hydroxyd 


DtmetbyitbalHam 
hjdroxyd 


TriaethjUiBo- 
bjdruxjd 


ausgeschlossen  werden. 


Ebenso  die  Ilvdrate  der  Sulfine 


CII 


3  « 


S  .  OH  A"»  i  :  ^  •  ^^H- 


welche  in  ihrem  Verhalten  dem  Kalium- 
hydroxyd ähneln.  Dieselben  wurden  von 
A.  Cahours  entdeckt  und  meist  auch  ein- 
gehend untersucht. 

Es  ist  zur  Stunde  noch  nicht  möglich,  die 
organischen  Basen  in  ein  abgeschlossenes 
.System  einzuordnen.  Dasselbe  gilt  von  der 
Nomenklatur. M  Dies  aus  zwei  Gründen: 
Einmal  ist  ihre  Zahl  eine  unbegrenzte,  und 
dann  ist  für  die  grofse  Mehrzahl  unter  ihnen 
die  chemische  Konstitution  noch  unbekannt. 

Immerhin  hat  die  Unterscheidung  in  künst- 
liche Amine  u.  a.  und  natQrliche  Basen 
Cocain,  Coniin  etc.'  gegenwärtig  ihre  Be- 
rechtigung verloren,  da  sehr  viele  natärliche 
B;ison  bereits  auf  kanstlichem  Wege  erhalten 
worden  sind:  nan/.  abgesehen  davon,  dafs  eine 
derartige  Unterscheidung  keinen  Anspruch  auf 
Wissensihaftlichkeit  erheben  kann.  Ein  ratio- 
nelles Klassifikatiouspriuzip  wäre  für  die  sog. 
künstlichen  Basen  in  der  Anzahl  der  in  ihnen 
\orhandonen  Stickstotl-  und  Wasserstoffatome 
Liegebon.  Man  würde  darnach  folgende  Gruppen 
zu  unterscheiden  haben : 


-■  Ll-er  die  vca  ata  in  Genf  v<;iij  iL^.— 2"2. 
April  l"*?!'  \er»iiLii.eh  jrrwe^^iiea  .Kongresse 
rur  Ree*iiiriz  J-r  cbt-aÜKbei.  Nvir-eLklatur-  hia- 
sicbilich  der  Mickft^if  Lklti^ea.  wie  dr.-  r-reaüischen 
Vrri'iüaurie^n  :il  aJijrXLfiDen  gefÄftt^m  Be*<:h'.ü«se 
*-  F.  T:ej:i*i::.  B.  B  i6  '!•■>:.  S.  1'?'..  Erwihi.t 
sti  LyfrT  Lur.  d*ff  «^.ii  .L.  iie  Ürrz-^.br.uDgrii  Amine, 
Ihtir-.D*-  Hvdrc'iviar.iDe  t^i  <73rT!:rr-  %li   auch  die 


herkümnilichen  Benennungen  AmiJe,  Imide,  Amid- 
oxime.  Imidoxime  u.  s.  w.  al*  GniMwnnmmen 
V»eibebalteD  worden  sind.  Die  früher  alt  «Amido- 
sänrer*  U-zeichneton  VerlnndangiMi.  in  denen  die 
NHj-Gra}|»e  intrara.likale  Wawei*toff«tome  ver- 
tritt, werleii  hincecon  al*  Amini>-SännMi  unter- 
schieden. iH.  Ki.-Kr»e/I 
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Basen  der  Formel:    C  n2u-f3N  (Gesättigte 

Amine); 


>i 


r 


n 


n 


n 


yi 


r 


n 


n 


n 


r> 


n 


n 


?? 


n 


n 


n 


n 


r 


r 


n 


r 


CnHsn+iN  (Ungesättigte 
Amine) ; 

CnH-in-iN  (Ungesättigte 
Amine) ; 

C„Ho„_3N  (Pyrrol); 

CnHoa-öN  (Pyridin- 

basen) ; 

CnH2n_9N  (ludol,  Skatol 

etc.) ; 

CnH2n-iiN  (Chinolin- 

basen) ; 

CnHi'n-HNs  (Hydrazine  u. 
gesättigte  Diamine); 

CnH2n+2^2  (Amidiue); 

CnH2Q_2N2  (Glyoxaline) ; 

CnH2n-|-5^'3  (Triamiue  etc.). 


Obwohl  eine  derartige  empirische  Einteilung 
fiir  die  Zwecke  gröfserer  Handbücher  (wie  z.  B. 
Beilstein,  Handbuch  der  organischen  Chemie) 
wohl  geeignet  sein  mag,  so  war  dieselbe  für 
das  vorliegende  Werk  trotzdem  nicht  verwend- 
bar, da  uns  daran  gelegen  war,  einen  allge- 
meinen Einblick  in  die  Beziehungen  sämtlicher 
Basen  zu  einander  zu  geben.  Dies  war  aber 
nur  dann  möglich,  wenn  dabei  die,  die  ver- 
schiedenen Gruppen  dieser  wichtigen  Körper- 
klasse verbindenden  genetischen  Beziehungen 
besonders  hervorgehoben  wurden. 

Als  erster  Versuch  einer  von  diesen  Ge- 
sichtspunkten aus  geleiteten  Klassifikation  sei 
die  nachstehende  Einteilung  in  Vorschlag  ge- 
bracht : 

Die  ihrer  Konstitution  nach  be- 
kannten organischen  Basen  lassen  sich  in 
zwei   llauptgruppen    oder    -Klassen    trennen: 

1.  Basen  mit  offener  Kette,  und 

2.  „        „     geschlossener   Kette    (sog. 

heterocyklische  Verbindungen). 

In  den  Basen  mit  offener  Kette  bildet 
der  Stickstoff  mit  den  im  Molekül  enthaltenen 
Kohlenstoffatomen  keine  zusammenhängende, 
d.  h.  in  sich  geschlossene  Kette  (Ring),  wie 
in  den  Verbindungen: 


Trotzdem  können  diese  Verbindungen  jedoch 
einen  oder  selbst  mehrere  geschlossene  Kohlen- 
stoffringe (isocyklische  oder  homocyklisclie  Vor- 
bindungen) enthalten.  Der  Stickstoff  steht  in 
diesem  Falle  zu  dem  Kohlenstoffringe  im  Ver- 
hältnis einer  Seitenkette: 

CH 


2 


CH,  .  NU, 


CIL  .  (;H.,  .  CH,  .  NH., 


Methylamin 


Propylaniin 


CH. 


NU 


CH 


a 


CHj, 

f. 
CIL 


CH^    .N 


2. 
3. 


r 

n 


4. 

n 

5. 

w 

6. 

n 

HC       C . NH 

I         I 
HC       CH 

\/ 
CH 

Anilin  oder  Aniidot>enzoI. 

In  diese  Gruppe  gehören: 
1.  Die  aliphatischen  und  aromatischen  Amine; 
Hydrazine; 
Ily dramine  oder  Oxalkylbasen,  wie  z.  B. 

die  Oxyäthylenbasen; 
Amidine; 
Imidoäther; 
Amidoxime 

etc. 

In  den  Basen  mit  geschlossener  Kette  — 
den  hoterocyklischen  Verbindungen  —  bildet 
hingegen  der  Stickstoff  mit  den,  den  Kern 
des  Moleküls  der  Base  konstituierenden  Kohlen- 
stoffatomen eine  zusammenhängende  Kette. 
Diese  Verbindungen  lassen  sich  daher  als 
Derivate  geschlossener,  isocyklischer  Kerne 
auffassen,  entstanden  durch  Ersatz  eines  oder 
mehrerer  Kohlenstoffatome  derselben  durch 
ebensoviele  Stickstoffatome. 

Je  nach  der  Anzahl  der  in  den  (isocykli- 
schen)  Stammkernen  vorhandenen,  bezw. 
vorhanden  gewesenen  Kohlenstoffatome 
unterscheidet  man  dieselben  als  Tri-,  Tetra-, 
Penta-,  Hoxa-,  Hepta-  etc.  Carbon-Kerne,  bezw. 
-Basen : 


C— C 

c 


c-c 

I     I 
c-c 


C-C\ 

c    c   c 

1       >c 

1 

1 

c— c 

c— c-c. 

^  \ 


Die  von  diesen  Kcnien  sich  ableitenden 
Basen  führen  die  allgemeine  Gruppeubezeich- 
nung  „Azobasen".  Je  nach  der  Anzahl 
der  an  Stelle  von  Kohlenstoffatomen  in  den 
isocyklischen  Kern  eingetretenen  Stickstoff- 
atome würde  man  weiterhin  zwischen  Monazo- 
oder  kür/er  Azobasen,  Diazobascn,  Tri- 
azobasen  u.  s.  w.  zu  unterscheiden  haben. 
Nachstehend  einige  Beispiele: 


Dlmethylnmin 


Trimethylamin. 


CH.     CH 


N 


CH.— N 


N 


Tricarbazobase 


Trioarbodiazobasa 


48 


Klassifikation  und  Nomenklatar. 


C1I=N 

I 
CH=CI1 


CII=N 

I         I 
CU=N 


TetraearbasobaM 

CH=CH 
CH=CH 


Pentiicitr  twxobaM 
(Pyrrol) 


Tot  racarbodiosobase 

CH=CH 

Pentaoarbodiasobase 

CPyraxol). 


Ks  scheint  uns  dios  die  rationellste  Klassi- 
fikation, da  dieselbe  sämtliche  Pyrrol-,  Pyri- 
din- etc.  Basen  schon  im  voraus  berück- 
sichtigt und  ihnen  ihre  bezw.  Stellen  im 
System  anweist;  aufserdem  aber  auch  die 
Existenz  vieler  z.  Z.  noch  unbekannter  Basen 
voraussieht. 

Vereinigen  sich  zwei  Kohlenstoffketten  oder 
-Ringe  mittels  zweier,  beiden  gemeinschaft- 
lichen Kohlenstoffatome,  so  resultiert  eine 
weitere,  an  Verbindungen  reiche  Reihe  von 
Basen:  die  Basen  mit  hetorocyklischer, 
gemischter  Kette. 

Durch  derartige  Vereinigung  zweier  Benzol- 
kerne entsteht  das  Naphtalin;  ist  hingegen 
nur  der  eine  Kern  ein  Benzolkern,  der  andere 
aber  ein  Pyridinkern,  so  geht  aus  der  Ver- 
einigung dieser  das  Chinolin  hervor: 


gruppen,  so   resultieren   die  Acridine  und 
Azin  e: 


N 


N 


I 


CH 


./  \ 


\ 


N 


Acridine 


PhenaaiBe. 


Weiterhin  kann  auch  ein  Sauerstoff-  bezw. 
Schwefel atom  etc.  in  den  Kohlenstoff-Stick- 
stoffkern eintreten,  wodurch  dann  die  Oxazine, 
Thiazole  u.  s.  w.  entstehen: 


0 


'C. 


I 


/  I  "\ 


8     '    ,N 
I       '   I 


Oxaainrinff 


Thiasolrinif. 


y 


/ 


\y 


N. 


Aus  der  Kondensation  eines  Benzolkerns 
mit  dem  Hexacarbodiazokern  würde  Chin- 
oxalin: 


N 


/"^ 


\ 


\ 


X 


/ 


CH 
CTl 


resultieren. 

Ferner  ist  auch  die  Existenz  von  Azobasen 
wahrscheinlich,  welche  einheitlichen,  ringförmig 
geschlossenen  Hepta-,  Octo-  etc.  Carbonid- 
kcrnen  entsprechen,  wie  z.  B: 


CH 


CH=CH— CH 


CH— CH=C1I 


N. 


Treten  ein  oder  zwei  Stickstoffatome  an 
Stelle  von  einem,  bezw.  zwei  als  Kopula  zweier 
aromatischer  Kerne  fungierenden  Methin-(CH-) 


Einschliefslich  der  Metallamine  undPtomaine 
kann  demnach  die  Gesamtheit  aller  stickstoff- 
haltigen basischen  Verbindungen  in  folgende 
fünf  Abschnitte  eingeteilt  werden: 

I.  Abschnitt. 

Basen  mit  offener  Kette. 

I.  Amine,  Hydroxylamine,  Hydrobaseu. 
n.  Hydrazine. 
HI.  Ilydramine    oder   Oxalkyl-    (Oxyäthylen-) 

Basen. 
IV.   Amidoxime. 

V.  Thialdine  und  Carbothialdine. 
VI.  Imine: 

1.  Aldimine; 

2.  Amidine,  Imidine,  Imidoäther,  Guanidine 
und  Muskelbasen  oder  Kreatinbasen, 
Diguanide; 

3.  Amidonitrile  und  Imidonitrile ; 

4.  Carbylamine  oder  Isonitrilo. 

II.  Absohnitt. 

Basen  mit  geschlossener  Kette. 

I.  Tricarbonbasen. 
H.  Tetracarbonbasen. 
HI.  Pentacarbonbaseu  (Pyrrol,  Pyrazole.Anti- 

pyrin  u.  s.  w.\ 
IV.  Hexacarbonbasen    (Pyridin,    Pilocarpin, 
Atropin,  Cocain,  Coniin,    Nicotin,  Pyra- 
zine,  Piperazine  u.  s.  w.). 
V.  Heptacarbonbascn  und  Octocarbonbasen. 

VI.  Basen     mit     geschlossener,     gemischter 
Kette ; 


I.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Kette. 
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1.  Basen  mit  der  Kette  R 


/?') 


2.  Basen  mit  der  Kette  R<f      J>C  (ludol, 

Indazol,    Aubydrobasen,    Aldehydine, 
Azimide,  Hydrazimide). 

yC-C 

3.  Basen  mit  der  Kette  R<^        |  (a-Chi- 

\c— C 

nolin,  Chinin,   Cinchonin,  /t^-Chinoliu, 
Berberin,  Hydrastin,  Papaverin,  Nar- 
kotin,  Chinoxaline  a.  s.  w.). 
VII.  Diphenopyridine 

(Acridine  R<^  |      >R,  etc.). 
VIII.  Diphenopyrazine  oder  Phenazine: 

IX.  Oxazino  (Azoxyne) :  Morphin,  Codei'nu.  a. 
X.  Azole,  Oxazole  (Furazan,  Azoxime  etc.); 

Thiazole  u.  s.  w. 
XI.  Xanthinbasen  (Coffein,  Theobromin  etc). 

m.  Abschnitt. 
Metallamine. 

IV.  Abschnitt. 
Alkaloide  im  engeren  Sinne. 
Diese  Gruppe  von  Basen  hat  einen  nur  vor- 
übergehenden Bestand.  Sie  wird  aufhören  zu 
existieren,  sobald  allen  natürlich  vorkommenden 
Basen  nach  erlangter  Erkenntnis  ihrer  Kon- 
stitution der  ihnen  in  den  übrigen  Gruppen  zu- 
kommende Platz  wird  angewiesen  werden  können. 

1.  Allgemeines; 

2.  Darstellungsmethoden ; 

3.  Quantitative  Bestimmungsmethoden; 


u 


4.  Obersicht  der  Alkaloide  nach  den  Klassen 
und  Pflanzeufamilien  : 

a)  Alkaloide  der  Akotylen  (Ergotinin,  Mus- 
carin) ; 

b)  Alkaloide   der  Monokotylen  (Arocolin. 
Colchicin,  Veratrin  etc.); 

c)  Alkaloide  der  Dykotylen  (Aconitin,  As- 
pidospermin,  Curarin,   Delphinin  etc.); 

5.  Toxikologischer  Nachweis; 

6.  Umwandlungen  der  Alkaloide   im  Orga- 
nismus. 

V.  Abschnitt. 
Ptomaine  und  Leukomainc. 
Geschichtlicher  Überblick. 

I.  Ptomaine: 

a)  Isolierungsmethoden ; 

b)  Konstitution,     Klassifikation    und    Be- 
schreibung ; 

c)  Eigenschaften  und  Reaktionen ; 

d)  Entstehung  der  Ptomaine. 

II.  Leukomaine  u.  Toxalburainc(Toxine). 
Isolierungsmethoden,  Beschreibung  und  Ent- 
stehung derselben. 

Toxalbumine,  Peptotoxin. 

Die  Erfahrung  hat  gelehrt,  dafs  sämtliche 
Ptomaine  und  Leukomaine,  deren  Konstitution 
bereits  aufgeklärt  ist,  in  die  beiden  ersten 
(in  Abschnitt  I  und  II  zusammeugefafsteu) 
Baseugruppen  gehören. 

In  den  natürlich  vorkommenden  Alkaloiden 
pflanzlichen  wie  tierischen  Ursprungs  tritt  der 
Stickstoff  in  sehr  verschiedener  Form  auf. 
Die  Folge  hiervon  ist,  dafs  sich  dieselben 
über  sämtliche  der  in  der  vorstehenden  Klassi- 
fikation unterschiedenen  Gruppen  verteilt  finden. 
Es  war  daher  notwendig,  der  Beschreibung 
der  Alkaloide  im  engeren  Sinne  eine  kurze 
Charakteristik  aller  in  dem  System  angeführten 
Basengruppen  vorauszuschicken. 


*)  „R"    bezeichnet    darin    einen    geschlosaenen  isocyklischen  (C0H4,  CioH«  etc.),  oder  auch  hetero- 
cyklischen  (stickstofihaltigen)  Ring. 


I.  Abschnitt. 

Basen  mit  offener  Kette. 


In  diese  grofse  Gruppe  gehören  alle  Basen, 
in  denen  Stickstoff  und  Kohlenstoff  derart  mit 
einander  verbunden  sind,  dafs  sie  eine  offene, 
ununterbrochene  Kette  bilden,  wie  z.  B.  im 
Propylamin : 

CU^  .  CU^  .  CHj  •  NH^ 

Quartiohi,  Alkaloide. 


und  im  Dipropylamin  : 

CH3  .  CH^  .  CH., 


NH. 


CH^  .  CHg  .  CH^ 
Ferner   gehören   hierher  die   aromatischen 
Amine  und  diesen  analog  konstituierte  Basen, 

7 


-  ^    -  -  -  - 

'  ^ "  ■»  ^     * 

I     i  -j   j    ^ 
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I.  AbschDitt.     Bason  mit  offener  Kette. 


da  in  denselben  der  Carbonidkern,  einen  in 
sich  geschlossenen  Ring  bildend,  nnr  partiell 
mit  dem  Stickstoff  verbunden  ist,  wie  z.  C. 
im  AniUn  (vergl.  aromatische  Monamine). 

Das  Gleiche  gilt  von  den  Na|>btylamiuün  nnd 
Hydraziuen,  wie  auch  von  den  flbrigen  Ämido- 
derivaten,  so  dafs  im  Grunde  diese  erste 
Gruppe  von  der  grofsen  Familie  der  nach 
aUgemoiuerem  Sprachgebrauch  als  Amine 
bezeichneten  Verbindungen  gebildet  wird. 

Der  erste  Abschnitt:  Basen  mit  ofTencr 
Kette,  umfafst  demnach  folgende  Kapitel: 

I.  Amine. 

1.  Aliphatische  Amine: 

a)  Monamine; 

b)  Diamine; 

e)  Tri-  und  Polyamiue. 

2.  Aromatische  Aniiue: 

a)  Uonamine  oder  Mono-Aniidoderivatc ; 

b)  Diamine; 

c)  Polyamine; 

d)  Amido-Azobason,  A/yliue. 

3.  Hydroxylamino. 

4.  Aromatische  Hydrobaseu. 

h.    Nitrolamine    und   A  midoteriieue. 

II.  Hydrazine. 

1.  Aliphatische    und    aromatische 
Ilydruzine. 

2.  Aldazine,    Keiaziue   und   Izine. 

III.  Hydramlne. 

1.  Hydraraine  oder  Oxyäthylenbascn, 
Oxalkylbusen,  Alkobolamine  (Cho- 
line,  Lecithine). 

ä.  Aldebydamine  (Muscarine). 

3.  Betaine  (Betain). 
4.Acetatamine,Aldchydammoniuke 

nud  liydramide,  Glykosaraiue, 
Diamidoaikobole. 
.').  Am  i  do|)heiii)Ie  oder  Osaniline. 

IV.  Amidoxinie  —  Uydriizoxinie. 

V.  Tbioaiiiiiie  —  Thialdine  — 
Carbolliialdine. 

VI.  ImiDe. 

1.  Aldimiuo. 

2.  Amidine  und  Imirtine: 

a)  Amidine; 

b)  Imidiue; 

c)  Imidoäther  und  Azidine; 


d]  Goanidtne   und   Muskelbasen   oder 

Kroatinbaseit ; 
o)  DiguanJde  oder  Digiiauidine. 

3.  Amidoni trilo  nnd  Iroidonitrile. 

4.  Carbylamino  oder  Isonitrile. 
VII.  AretoDbasen  oder  Aeetonamine. 

I.  Amine. 

Die  Amine  sind  organische  Basen  mit  aus- 
gesprochen alkalischer  Reaktion.  Man  kann 
sie  entweder  als  Derivate  des  Ammoniaks, 
entstanden  durch  Vertretung  von  Wasserstoff 
dnrch  Alkoholradikalc,  oder  richtiger  als 
Kohlenwasserstoffe  auffassen,  in  denen  ein, 
bezw.  mehrere  Wasserstoffatomo  durch  die 
Gruppen  NH^ibezw.  NH  n.  s.  w.  ersetzt  sind. 
Ist  das  Alkobolradikal  einwertig,  d.  h.  leitet 
sich  das  Amin  von  einem  einzigen  .\mmouiak- 
motckü!  ab,  so  bezeichnet  mau  die  betreffeuden 
Basen  als  Monamine: 

CjH,  .  NHg. 

Ist  hingegen  das  Kohlen  wasserstoffradikal 
zweiwertig,  enthält  infolgedeason  die  Ver- 
bindung zwei  Amidogruppon  [NH,): 


-^NH, 


~    -NH,, 

so  unterscheidet  man  dieso  Basen  als 
Diamine.  Triamine  endlich  nennt  man 
die,  drei  Amidogruppen  enthaltenden,  Vor- 
bindnngen.  Man  pflegt  diese  Vorbin dnn gen 
daher  anch  allgemein  als„A  mi  do  der  i  v  ato" 
zn  bezfiichücn. 

Nachweis  und  Bestimmung  der  NH,-, 
bezw.  NH-Gruppen.  —  Die  Anzahl  vor- 
handener Nllj-Gruppen  kann  durch  die  Uuter- 
snchnng  der  Chlorbydrate,  Chlor(j)datiuate  und 
Chloraurato  ermittelt  werden.  Knthftlt  das 
Aminmolekül  nur  eine  NH,-Gruppe,  so  wird 
das  Chlorhydrat  auch  nnr  ein  einziges  Mole- 
kül Salzsäure  enthalte»,  wilhrend  die  Chloro- 
platinate  für  je  zwei  NH^  ein  Atom  Platin, 
die  Cldoranrato  hingegen  für  Je  ein  NHj  ein 
Atom  Gold  aufnehmen.  Die  Amine  vereinigen 
sich  direkt  mit  dou  Alkyljodiden  zu  Ver- 
bindungen, die  durch  Kaliumhydroxyd  in 
seknudüre  Amine  übergeführt  werden. 

Man  kann  demnach  zum  gleichen  Zwecke 
Additionsprodukte  mit  Methyl,  bezw.  Äthyl- 
jodid  da^tellen.  Jeder  NH^-Rest  addiert  ein 
Molekül  Alkyljodid. 

Die  Gegenwart  von  zwei  NH^-Gruppen  kann 
aufserdem   nach  der  Baumanu'scbcn  Methode 
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«n<ch: 


NC-  CH 
CR 


3 


Piimftres  — 

Fernerhin  kennt  man  basische  Verbindungen, 


seknnd&res  — 


tertiäres  Amin. 


darch    die  Bildung    eines    Dibenzoylderivatcs 
nachgewiesen  werden  (vcrgl.  Diamine). 

Die  sekundären  Basen  oder  Imine  ver- 
binden sich,  wie  die  primären,  mit  den  Alkyl- 
jodiden  zu  Verbindungeu ,  welche  durch 
Kaliumhydroxyd  in  tertiäre  Amine  verwandelt 
werden. 

Die  Anzahl  der  vorhandenen  basischen  NH- 
Gruppen  kann  auch  hier  durch  die  Untersuch- 
ung des  Chlorhydrates,  bezw.  Chloroplatinates 
ermittelt  werden.  Ein  Atom  Platin  entspricht 
zwei  NH-Gruppen.  Das  Verhalten  zu  Methyl-, 
bezw.  Äthyljodid  ist  ebenfalls  ein  wertvolles 
Kriterium:  jedes  in  das  Additionsprodukt  ein- 
getretene Jod-Atom  entspricht  einem  IIN-Rest. 

Die  Amine  lassen  sich  in  zwei  Hauptgruppen 
einreihen : 

1.  Aliphatische    Amine     oder   Amine    mit 
Alkoholradikalen  der  Fettreihe. 

2.  Aromatische  Amine  oder  Amidoderivate 
des  Benzols. 

1.  Aliphatische  Amine. 

a)   Monamine    (Alkylamine). 

Die  Bezeichnung  der  Amine  der  Fett-  oder 
Methanreihe  als  „aliphatische  Amine^ 
oder  „Amine  der  aliphatischen  Reihe" 
stammt  vom  griechischen  äleupaQ^  Öl,  Fett. 
Aufserdem  führen  sie  auch  den  Namen  Alkyl- 
amine, d.  h.  Amine,  welche  einwertige 
Alkoholradikale  —  Alkyle  —  enthalten. 

Die  Monamine  unterscheidet  man  weiter  als: 
primäre,  oder  Amidobasen,  wenn  in 
ihnen  nur  ein  einziges  Wasserstoffatom  des 
Ammoniaks  durch  ein  Alkoholradikal  ersetzt 
ist;  als  sekundäre  oder  Imidobasen, 
wenn  sie  deren  zwei,  und  endlich  als  tertiäre 
oder  Nitrilbasen,  wenn  sie  drei  Alkyle 
enthalten : 

CH« 


welche  man,  weil  sie  als  Ammoniumhydroxyd 
betrachtet  werden  können,  in  dem  sämtliche 
vier  Wasserstoffatome  des  Ammoniums  (NH^) 
durch  Alkoholradikale  vertreten  sind,  als 
quaternäre  Ammoniumbasen  unterscheidet: 

NCCHg)^  .  OH 

TetramethyUmraoniamhydrat 

N(CH,),  .  Cl. 

Tetramethylammoniomchlorid. 


NH^  .  OH 


Ammoniamhydrat 

NH^Cl 

ChloraiDmoninm 


In  den  primären,  sekundären  und  tertiären 
Aminen  tritt  der  Stickstoff  dreiwertig,  in  den 
quatemären  Ammoniumbasen  hingegen  fünf- 
wcrtig  auf: 

R 
R\  m  R 

R^N  R 

r/  R 


V 

N— J 


Dreiwertiger  Stidrstoff 


Ffinf wertiger  Stickstoff. 


Zur  Gruppe  der  Amine  gehören  ferner  die 
Alkylderivate  des  Hydroxylamins  —  die 
Hydroxylaminbasen,  wie  z.  B.: 


CH 
H 


3 


N  .  OH 


H 
H 


>N  .  OCH 


3 


Viele  Amine  finden  sich  vorgebildet  in  der 
Natur,  so  z.  B.  Monomethylamin  in  Mercurialis 
annua,  Trimethylamin  in  der  Häringslake  und 
in  Chenopodium  vulvaria  etc.  Aufserdem 
treten  manche  Amine,  wie  Mono-,  Di-  und 
Trimethylamin,  Isoamylamin  u.  a.  unter  den 
Produkten  der  Fäulnis  eiweifshaltiger  Sub- 
stanzen auf.  Auch  im  Leberthran  kommen 
verschiedene  Amine  vor.  Durch  Zersetzung 
der  in  der  pflanzlichen  und  tierischen  Zelle  sich 
findenden  Lecithine  erhält  man  Trimethylamin. 

aa)  Gesättigte,  aliphatische  Monamine. 

Dieselben  wurden  im  Jahre  1848  durch 
Wurtz^)  entdeckt. 

Die  wichtigsten  der  zahlreichen,  zu  gesättigten 
Aminen  der  Fettreihe  fahrenden,  allgemeinen 
Bildungsweisen  sind  folgende: 

1.    Mau    erhält  sie    durch   Destillation  der 


')  Corapt.  Rend.  28  (1849),  S.  223  u.  323;  und 
29  (1849),  S.  169;  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys. 
[3],  80  (1850),  S.  443. 

C.  Adolf  Wurtz  wurde  im  Jahre  1817  zu  Strafs- 
\mx%  geboren  und  starb  zu  Paris  im  Jahre  1884. 
Schüler  von  Liebig,  Baiard  und  Dumas,  zählt 
Wurtz  zu  den  bedeutendsten  Chemikern  seiner 
Zeit.  Von  seinen  zahlreichen  Untersuchungen 
seien  hier  erwähnt:  die  Entdeckung  des  Kupfer- 
hydroxyds, Phosphoroxychlorids  und  Gärungs- 
aroylalkohols;  der  Amine,  der  zusammengesetzten 
Harnstoffe,  der  Cyansäureester,  der  gemischten 
Alkoholradikale  (1855),  der  Glykole  oder  zwei- 
wertigen Alkohole  (1856),  der  Hydramine.  Aufser- 


dem bereicherte  Wurtz  die  Chemie  durch  seine 
Synthesen  des  Glycerins,  Cholins,  der  aromatischen 
Säuren, Phenole  etc.  Ferner  zählt  Wurtz  mit  zu  den- 
jenigen Chemikern  »durch  deren  Einflufs  die  A  nnahme 
der  damals  sich  bahnbrechenden  neuen  Theorien 
beschleunigt  worden  ist.  Von  seinen  zahlreichen  ^ 
Publikationen  seien  genannt:  die  „Lebens  de  phi- 
losophie  chimique  (1864);  la  theorie  atomiquc 
(1879);  der  „Traite  elementaire  de  Chimie  medi- 
cale"  (1864)  und  endlich  sein  ausgezeichneter 
„Dictionnaire  de  Chimie  pure  et  appliquee",  welcher 
durch  periodisch  erscheinende  Supplemente  noch 
jetzt  fortgeführt  wird. 
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Ester  der  Isocyansänre  (Alltylcarbimide) 
oder  der  Cyanursfluro  mit  Ralionihydroxyd:') 
CHg  .N  =  CO+2K0II  =  CHj  .  NH,-|-  K^C%. 

Diese  Bildnugs weise  ist  heute  jedoch  nur 
uoch  TOD  rßin  geschichtlichem  Interesse. 

2.  Man  erhitzt  die  Älkyljodide  oder  -Üromide, 
oder  aber  die  Alkylester  anorganischer  SSureu 
mit  alkoholischem  Ammoniak  im  geschlussencn 
Rohr  auf  100°.')  Hierbei  werden  nach  nnd 
nach  sämtliche  drei  Wasserstoffatomo  des 
Ammoniaks  dnri;h  Alkyle  ersetzt,  und  die  cut- 
Etehendeu  Amine  treten  weiterhin  mit  der 
nebenher  gebildeten  Hnlogenwasserstoffsäure 
zu    den    entsprechenden   Alkylarainsalzeu    zu- 


NHj  +    CH,,J  =  CHg  .  NHj  .  HJ 
NHg  4-  2  COjJ  ^  (CII^)„NH,  HJ  +  HJ 
NU,  -f  ai^HjJ  =  (CIT,),' .  N  .  HJ 4-2  HJ- 

Aus  den  gewonnenen  .^Ikylamiusiilzeu  können 
danu    durch    Destillation    mit  Kalium-    oder 
Natriumhydroxyd  die  freien  Amine  gewonnen 
werden : 
lCHg),N.HJ-f  KOH-.-.(CH8),N  +  KJ4-HjO. 

Gleichzeitig  mit  diesen  Aminen  entsteht 
aber  ferner  als  Endprodukt  der  Reaktion  das 
belreffende  qaaternSre  Totraalkylammonium- 
jodid : 

i;Hg^4CHg.J=tCna),N.J-f3HJ, 
welches,  da  hei  der  Destillation  des  Reaktions- 
produklos  mit  Ätzltali  nur  die  primären,  selion- 
dttren  nnd  tertiären  Amine  in  Freiheit  ge- 
setzt werden  und  Obergeheu,  unverändert  im 
Destillati  onsrUckstand  bleibt. 

Die  Entstehnng  dieser  verschiedenen  Deri- 
YBle  in  derselben  Operation  läfst  sich  durch 
die  Auuahmo  successiver  Reaktionsphaseu  er- 
klären : 

Zunächst  bildet  sich  das  primäre  Amin: 
CnIIs«+i .  Br  +  NHy  --=  C„Ha„+, .  MI,  .  HBr, 
welches  mit  einem  zweiten  Molekül  Alkyl- 
bromid  zu  dem  sokundären  Amin  zu- 
sammon  tritt: 

C,H2.+,  .  NH,  +  C„Han+iBr  = 
(CbH3„+,).NH  .  UBr; 


dieses  bildet  mit  einem  dritten  Molekül  .Alkyl- 
bremid  das  tertiäre  Amin: 

t('=Ha„+,),NH  +  0„H2„4.,Br  = 

(CaHan+ilgN  .  HBr, 

ans  welch'  letzterem  schliefslich  durch  Addition 

eines  vierten  Moleküls  Alkylbroinid  die  qna- 

ternäre  Ammoniumbase  entsteht: 

(C„Hs„_L,)aN  +  C„Hs„+,Br  = 
tt.:„H2„+,),N  .  Ur. 

Ober  die  Theorie  der  gleichzeitigen  Bildung 
der  primären,  sekundären  und  tertiären  Amine, 
wie  auch  der  quateruären  Ammen iumbaseu 
vergleiche  man  überdies  die  vorzOglicbo  Arbeit 
von  Malbot.*)  Interessante  Untersuchungen 
über  denselben  Gegenstand  haben  ferner  Jahn') 
und  Zando")  geliefert. 

>Vie   bereiis    angedeutet  wurde,    kann  der 
Ersatz   der  Wasserstoffatome   des  Ammoniaks 
durch  Alkyle  such  mit  Hilfe  von  Mi ueral säure- 
cstern  erreicht  werden,  z.   B. : 
aHj  .  0  .  NO,  -|-  NHg  =  CaHj  .  NH^  ,  NO, .  OII. 

Auch  in  diesem  Falle  erhält  mau,  je  nach 
der  Natur  des  Alkobolradikats  und  der  Art  der 
Einwirkung  des  Ammoniaks  verschiedene  Pro- 
dukte. Es  mufs  hier  genügen,  auf  dio  ein- 
schläglichen Arbeiten  von:  C.  I.ea,')  Erlen- 
meyer und  (.'arl,')  Olaisson  und  Lundwall,') 
Wallach  und  Schnlzo,*!  Duvillier  und  Bui- 
sin«'*)  und  eudlich  Duvillier  und  Malbot") 
zu  verweisen. 

Zur  Trennung  der  primären,  sekundären 
und  tertiären  Amine,  welche  durch  fraktionierte 
Destillation  nicht  erreicht  wird,  bedient  man 
sich  mit  Vorteil  des  Osalsäurediäthylesters. 
Beim  Bebandelu  der  trockenen  Basen  mit  diesem 
wird  das  primäre  Amin  in  Dialkyloxamid,  das 
sekundäre  hingegen  in  Dialkyloxaminsäure 
übergeführt,  während  das  tertiäre  Amin  an- 
verändert bleibt.") 

Die  Umwandlung  der  primären  Amine  ge- 
schieht nach  folgender  Gleichung: 

COOCjH,  CO.N<" 

t  -f-aNH..R=  ^-j-äCjUs.OH. 

cooc„H(  ■        (;0.N<^^ 


')  Wurti,  I.  0,  1848. 

'J  Hoftnann,  Annsl.  de  Chim.  et  de  Phys.  |3], 
W  {Iö50).  S.  87;  und  88  (1851),  8.  108. 

»)  Annsl.  de  l^him.  et  de  Phye.  [«1,  IS  (iSHH). 
S.  451-574. 

')  Monatshefte  für  Uhem.  8  (l**f*2).  8-  "i&- 

")  Reo,  des  Trav.  chim.  dea  Paye-Bas,  8(lö88), 
S.  ÜUL'. 

»J  Jalireaber.  1861  und  im''. 

')  Jahreflber.  1875,  S.  617. 


')  B.  B.  IS  (1880),  8.  1699. 
•)  B.  B.  14  (1881),  8.  i-2\. 
'"}  Anual.  de  Chim.  et  de  Phys. 


1.  28  (1861), 


")  ibid.  [6],  10  (1887),  8.  384. 

■»)  HüfmanD,  B,  B.  8  (1870),  S.  778,  und  H6p. 
de  chim.  pure  1861,  S.  380. 

Heintz,  Ann.  Cbem.  Pharm.  137  (1863),  S.  43. 

Wallach,  B.  B.  8  (I87&),  Ü.  761  und  Ann.  Cham. 
Pharm.  1S4  ,1876). 
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Die  sekundären  Amine  hingegen  reagieren 
in  nachstehender  Weise: 

CO.N<^ 


COOCjHj 


+  NHR, 


R 


COOC.H, 


+  CJI5.OH. 


cooaa 

Diallrylozamins&iireeBter. 

Die  tertiären  Amine  reagieren,  wie  bereits 
erwähnt,  mit  Oxalsäurediäthyiester  überhaupt 
nicht.  Wird  daher  das  Reaktiousprodukt 
destilliert,  so  geht  lediglich  das  unveränderte 
tertiäre  Amin  über,  während  im  Dcstillations- 
rttckstand  vorhandenes  Alkyloxamid  als  krystal- 
linische,  in  Wasser  lösliche  Masse  sich  aus- 
scheidet und  der  flüssig  bleibende  Anteil  den 
etwa  vorhandenen,  in  Wasser  unlöslichen  Alkyl- 
oxaminsäureester  enthält,  welcher  weiterhin 
durch  Filtration  von  dem  ersteren  getrennt 
werden  kann.  Durch  Destillation  der  beiden 
letzteren  Verbindungen  mit  Kaliumhydroxyd 
gelangt  man  schliefslich  zum  freien  primären, 
bezw.  sekundären  Amin.  Die  Zersetzung  des 
Alkyloxamids  (I),  bezw.  Alkyloxarainsäureesters 
(II)  verläuft  im  Sinne  der  Gleichungen; 

CO.N<^  COOK 

(1)1  ^  +  2K0H=|  -}-2NH.3R; 


CO.N< 


R 
H 


COOK 


(II) 


CO.N< 


R 


R  -1-  2  Kori 


COO  .  CgH^ 


COOK 
=  I  +NHR,  4.C2H^.0II. 

COOK 
Diese,  zuerst  von  Hofmann  angegebene 
Trenuungsmethode,  liefert  jedoch  —  nach 
Wallach  und  Weist  —  in  ihrer  ursprüng- 
lichen Gestaltung  nicht  immer  gleich  gute  Re- 
sultate ;  sie  wurde  daher  später,  unter  Berück- 
sichtigung der  Arbeiten  von  Ueintz,  bezw.  von 
Wallach  und  Boeringer,  durch  Duvillier  und 
Buisine')  vervollkommnet.  Über  weitere,  auf 
diese    Trennungsmothode    bezügliche    Einzel- 


heiten, giebt  die  oben  citierte  Abhandlung  von 
Malbot  wertvolle  Aufschlüsse.*) 

Zu  tertiären  Aminen  allein  und  zwar  be- 
sonders zu  gemischten,  gelangt  man  durch 
Destillation  quateruärer  Ammoniumbasen ^) : 

(C,H,)3  .  CH3  .  N  .  Oll  =  (C.HJ,  .  CH3  .  N 

+  <^2H4  +  h;o. 

Für  die  Trennung  der  primären,  sekundären 
und  tertiären  Basen  kann  man  auch  das 
Verhalten  derselben  zu  Schwefelkohlenstoff 
verwerten.*)  Über  die  Abtrennung  der  im 
käuflichen  (Roh-)Trimethylaminchlorhydrat  vor- 
kommenden Verunreinigungen :  Chlorammo- 
nium, Mono-  und  Dimethylaminchlorhydrat, 
zum  Zwecke  der  Darstellung  von  reinem 
Trimethylamin,  hat  E.  Schmidt  ausführlich 
berichtet.'^) 

In  gewissen  Fällen,  z.  B.  bei  den  Äthyl- 
aminen,  gelingt  die  Trennung  auch  durch 
Überführen  der  Basen  in  ihre  Pikrate. 

Die  ISitrilbasen  bilden  —  in  sauerer 
Lösung  —  mit  Ferrocyankalium  schwerlösliche 
Ferrocyanate.*) 

In  gewissen  Fällen  kann  auch  das  differente 
Verhalten  der  primären,  sekundären  und 
tertiären  Amine  gegen  salpetrige  Säure  mit 
Vorteil  zur  Trennung  verwendet  werden  (vergl. 
darüber  bei  Aden  in). 

Nach  Versuchen  von  W.  Schlömann')  soll 
endlich  auch  die,  zuerst  von  R.  Boehm*) 
zur  Abscheidung  des  Curins  und  später  von 
Salzberger';  zur  Trennung  der  Veratrum- 
baseu  in  Anwendung  gebrachte  Metaphosphor- 
säure  als  allgemeines  Trenuuugsmittel  der 
primären  Amine  und  Diamiue  von  den  sekun- 
dären und  tertiären  Aminen  verwertbar  sein. 
Ob  die  Annahme  Schlömanus,  dafs  nur  die 
ersteren  dadurch  gefällt  werden,  unbedingte 
allgemeine  Gültigkeit  hat,  müssen  erst  noch 
weitere  Versuche  bestätigen. 

Bemerkenswert  ist  ferner  der  Umstand, 
dafs  die  Jodide  primärer,  normaler  Alkohole 
neben  den  betreffenden  primären,  sekundären 
und  tertiären  Aminen  auch  die  entsprechende 


»)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [5],  28  (1881), 

S.  289. 

*)  1.  c.  1888.  S.  527. 

•)  Hofxnann;  V.  Meyer  und  Leeco,  Ann.  Chem. 

Pharm.  180  (1876);  Lossen,  ibid.  181  (1877), 
u    37ft 

*)  B.  B.  14  (1881),   S.    2754   und   15    (1882), 
S    1290. 

„»)  Ann.  Chem.  Pharm.  267  (1891),  S.  254. 
Über  die  Einzelheiten  der  Methode  vergl.  unten 
Trimethylamin. 

•)  Fischer,  Ann.  Chera.    Pharm.    190    (1877), 
S.  185;  Eisenberg,  ibid.  205  (1880),  S.  266. 

Ferrocyankalium  ist  femer  auch  —  von  Dunstan 
und  Short  (Pharm.  Journ.  Transact.  111.  No.  694, 


S.  200)  —  zur  Trennung  von  Strychnin  und  Brucin, 
bezw.  zur  Bestimmung  von  Strychnin  neben  Bru- 
cin vorgeschlagen  worden.  Die  Ferrocyanver- 
bindung  des  Strychnins  ist  schwer  löslich,  während 
die  entsprechende  Brucinverbindung  nicht  gefällt 
wird.  Vergl.  hierzu  die  gegenteiligen  Beobach- 
tungen von  ü.  Schweifsinger  (Arch.  der  Pharm. 
28  [1885],  S.  609),  sowie  die  Untersuchungen  von 
H.  Beckurts  über  die  Ferrocyanverbindungen  der 
beiden  genannten  Basen  fB.  B.  18  (1885),  S.  1235 
und  Pharm.  Centralh.  28  [1887],  S.  107.] 

')  B.  B.  2«  (1893),  S.  1020:  Apotheker- 
Zeitung  (Repert.  der  Pharm.)  1893,  No.  8,  S.  59. 

*)  Ludwig- Festschrift,  Leipzig  1886,  S.  176. 

»)  Arch.  der  Pharm.  [3],  28  (1890),  S.  466. 
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quttteruäre  Ämniouiumbase  liefern,  während 
mit  den  Jodiden  von  |>riiiiäreu  —  Isoalkyl- 
grnppeu  eutbalteuden  —  Alkoholen  wohl 
primäre,  sekundäre  und  terliüre  Amine,  hin- 
go^enkeine  Ammoniumbason entstehen.  Ferner 
bildeu  die  Judido  der  sekundären  Alkohole  nur 
Bcbwicrißund  die  der  tertiären  Alkohole  ttber- 
haupt  nicht  mehr  terliiire  Amine.')  Isoprojiyl-, 
/Wiexyl-  und  seknudäres  /^-Oetyljodid  ver- 
mögen sogar  nur  primäre  Amine  zu  bilden ; 
selbst  durch  andauernde  Behandlung  mit  dem 
betreiTondeu  Alkyljodid  gelingt  es  nicht,  die 
resultierenden  primären  Amine  iu  die  ent- 
sprechenden sekundären  Basen  Überzuführen.'} 
LSfst  man  zur  Darstellung  dieser  Basen 
Äthylnitrat  auf  alkoholisches  Ammoniak  bei 
100"  einwirken,  so  entsteht  lediglich  das 
primäre  .Amin;') 

CJIr  .  0  NOg    +    NHj    =  ('„H,  .  NH, 
-j-  HNOg. 

3.  Die  Amiue  enlateheu  femer  durch  direkte 
Einwirkung  von  Ammoniak  auf  die  Alkohole, 
oder  besser  durch  Erhitzen  derselben  mit 
ammoniakalischem  Chloraiuk  auf  ■250—^60*;') 
(.'.Hsn+i .  OU  +  Nllg  =  C„na„+i .  N  Hg  4-  H,  0. 

Gleichzeitig  werden  hierbei  auch  sekundäre 
und  tertiäre  Basen  gebildet: 
2C„Ha„+i  .OH  +  NHg  =  (C„Ha„+j),  .  NH 
-j-SH,0; 
3  C  Jl2„+,  .  OH  -\-  NH,  =  (C„H3„+i),  .  N  + 
3H^0. 

Die  Bildung  quarternärer  Ammoniumbaseu 
bleibt    hingegen    bei  dieser   Reaktion    aus.*} 

Baubig uy*3  erhielt  diese  letzteren  durch 
doppelte  Umsetzung  von  Amidennut  Alkoholen. 

4.  Kath  Meudins  entstehen  die  Aniiuo 
femer  aus  den  Alkylcyauideu  (Nitrilen)  durch 
Behandeln  mit  uasciereudem  Wasserstoff  (aus 
Ziuk  und  Schwefelsäure  entwickelt):') 

C„II„  .  CN  +  2Hg  ^  C„H„  ,  CHg  .  NH^. 

Im  darauffolgenden  Jabre  (ISeS)  beobachtete 
Debus  die  Bildung  von  Methylamin  CHg .  NII^ 
beim  Leiten  von  Blausäure  und  Wasserstoff 
Über  Ptatlnsfhwarz.*) 

Nach  einer  Beobachtung  von  Spica")  küiinon 
nach   der  Methode    von   Mcndius   neben    den 


primären,  auch  sekundäre  und  tertiäre  Amine, 
zusammen  mit  Ammoutak  cutatehen. 

Das  Verfahren  von  Mendius  ist  durch  all- 
gemeine Anwendbarkeit  ausgezeiuhnel ;  so 
kann  os  /.  ß.  auch  zur  Synthese  von  Dianiinon 
verwendet  werden  (vergl.  Diamiue).  In 
diesem  Falle  ist  es  jedoch  notwendig,  die 
Reduktion  des  Nitrils  in  alkoholischer  Lösniig 
durch  metallisches  Natrium  zu  bewirken.  Nach 
Laden  bürg  ist  dieses  \'er  fahren  fkbcrhaupt 
dem  älteren  (durch  Iteduktion  mit  Zink  und 
Schwefelsäure)  vorzuziehen.'")  Freund  and 
Gndemann  führten  auf  diese  Weise  das  Cyan- 
tetramethylon  in  Tetrametbyleuylamin  «bor: 
,'CH.j 
Cn^   ^-:-CH.CN-f 2H.. 

=   CU,    —  CH.CH^.NH,. 

Ferner  kfinneu  auch  die  Cyanderivate  der 
Fettsäuren  —  die  Cyaufettsänren  —  durch 
diese  Reaktion  zu  Amidosäuron  reduziert 
worden.  So  geht  der  Cyanamoisensäure- 
äthylester  ON  .  C'OOt'^IIj  in  Amidoessigaäure 
CHj  .  NHj  .  COOH"),  und  der  Cyanessig- 
säureälhylester  in  Alanin  (Amidopropion- 
säure)'*!  über. 

interessant   ist   weiterhin    auch    die    unter 
dem  Einflnfs  lou  Jodwasserstoff  mögliche  Über- 
führung des  Cjaus  in  Glykokoll;'"') 
UN 

I     +5ilJ  +  2H„0 
CN 

CHjNIIj 
=   I  _|_NII^J+2J... 

COOH 
Hierbei  wird  demnach  nur    die    eine   CN- 
Gruppo  durch  Reduktion  in  CH,  .  NHj    ver- 
waudelt;    die    zweite   dagegen    wird    in    die 
Carboxylgruppe  (COOII)  verwaudolt. 

Dieses  Verhalten  der  Cyaufettsänren  eignet 
sich  in  manchen  Fällen  auch  vorznglich  zur 
Darstellung  von  Amidosäuren. 

Reduziert  man  die  Nitrile  in  alkoliolischer 
Lösung  mit  metallischem  Natrium,  so  geht  die 
Reaktion  von  Mendius  weiter,  indem  mau 
neben  dem  primären  Amin   auch    den    zuge- 


')  Hofmann,   B.  B.  7  i,1874),  S.  513  und    Rey- 
inaiiD,  ibid.  S.   1290. 

•)  Jahn,    MonatBk    für   Chem.  8  (1882),  S.  16!J. 

')  B.  B.  »  (1881),  S.  421. 

M  Berthelot;  Weith,   B.  Ü.  8  (1875).  S.  459. 

')  Merz  und  Gasiorowaky,  B.  B.  17  (1884),  S.  627. 

0)  BulL  Soo.  Chim.  8»  (1883),  8.  52L 

'J  Ann.  Chem.  Pharm.  121  (1863),  S.  229. 


>)  Ann.  Chem.  Pharm.  138  (1863),  S.  200. 

>)  F.  Spica,  Ua».  cbim.  ilal.  10  (1860),  S.  51ö. 

'•)  B.  ß.  18  (1885),  S.  2957;  1»  (1886),  S.  783; 
BS  llt*89),  S.  öiy. 

"]  Wallach,  Ann.  Chem.  Pharm.  186  (18771, 
3.  13. 

'=)  Engel,  8.  B.  IS  (1885),  S.  1597. 

")  Emmerling,  B.  B.  6  (1873),  8.  135. 
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hörigen  Kohlenwasserstoff  erhält,  ßenzonitril  11 
liefen  demgem&fs  Benzylamin  und  ßeuzol,  '| 
und  Tolunltril  wird  zu  Tolubenzylamiu  und  | 
Toluol  redaziert.  In  manchen  Fällen  tritt  .' 
außerdem  noch  Reduktion  der  Kohleiiwasser-  . 
Btoffkcrne  durch  Anlagerung  von  Wasserstoff  , 
ein.  So  entsteht  z.  B.  aus  ö-Naphtoiiitril 
Dihydronapbtalio  nud  Tetrahydro-o-Naphto-  : 
benzytamin,  und  aus  /3-NaphtoDitril  Dihydro-  ' 
naphtalin  und  Tetrahydro-(3-Naphtobenzyl-  ; 
aniin:C,„Hi,  .CH,  .NHj.')  Näheres  hierüber  |! 
findet  sich  im  Kapitel:  Aromatische  ; 
Hydrohasen. 

5.  Unter  dem  Einfluss  von  Säuren,  nicht  | 
aber  von  Basen,  werden  die  Isonitrilo  (Carbyl-  1 
amiue)  iu  Amine  und  Ameisensäure  gespalten  I 
(Gautier) : 

C.H^  .  NC  +  a  H,0  =  C,H,  .  NH,  +  H .  COOH.    | 

6.  Werden  die  Amidosäureu  der  Destillation   ! 
mit   Baryt  unterworfen,    so  liefern   sie   unter 
Koblensänreabspaltung  Amine  (Strecker): 

CH.  .  NH^  CIL  .  NH,.  '. 

I    -  -  =  CO,  +  I    ' 

COOH  H 

Glykokolläthylester  mit  trockenem  Natrium- 
hydroxyd  destilliert,  giebt  normales  Fropyl- 
amin:*)  ' 

NHj  .  CHj  .  COOCjH,  =  Cn.j 
4-  NHj  .  CH,  .  C,Hj. 

7.  Die  Isothiocyausänreester  (Senföle)  werden 
beim  Erhitzen  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
unter  Bildung  von  Aminen  zersetzt  (Hofmann]: 

CH,  .  NCS  -f  H,0  =  CSO  +  CHg  .  NH,. 

8.  Überführung  der  aliphatischen 
Monocarbonsäureamide   in    Nitrite   ' 
und  Amine  durch   Behandeln   mit   | 
Brom. 

Wirkt   Brom   auf   aliphatische    Säureamido  ;j 

bei  Gegenwart  von  Alkali  ein,  so  bildet  sich  <! 

zunächst  als  Zwischenprodukt  das  Dromamid  L 

der    Fettsäure,   welches    das    Bromatom    am  !; 

Stickstoff  enthält:  ;! 

CHg  .  CO  .  NH,  +  2  Er  =  CH,  .  CO  .  NHBr  i; 

+  HBr.  ij 

Dasselbe  geht  dann,  unter  der  andauernden  |! 

Einwirkung  von  Alkali,  weiter    in    das    ent-  !j 

sprechende,    am  oin    Kohle nstoffatom  ärmere,  1 

primäre  Amin  über:  ] 

CH,  .  CO  .  NHBr  -f  3  KOH  =  CHg  .  NH,     j 

+  KjCOg  4-  KBr  -j-  HjO.  j 

Läfst  man  hingegen   ein  Molekül  Brom    auf  ; 

zwei  Uolekale  S&ureamid  einwirken,  so  reagiert  I 

daa  zanächst  sich    bildende   Amin    mit    noch 


unverändertem  Säureamid,  und  man  erhält  als 
Zwischenprodukt  einen  substituierten  Harnstoff: 
/NH .  CO  .  CHa 
2CHg.CO.NHj-|-2Br  =  CO 

\nH  .  CH, 
-|-  2  HBr. 
Der  Übergang  der  Amidc  in    Amine  verläuft 
in  drei  Phasen.       Zunächst    bildet    sich    das 
Bromamid  der  Fettsäure : 
CHa-CCNIIj-f  2Br=CHg.C0.NlIBr-^-HBr, 
welches  dann  weiter  unter  dem    Einflufs     des 
Alkalis  in  Brom  Wasserstoff  und  Alkylisocyanat 
zerfällt: 

CHg  .  CO  .  NHBr  =  HBr  +  CHg  .  N=CO. 
Dieses  letztere    wird    scbliefslicb    durch    die 
Einwirkung  von  Wasser  in  Amin  und  Kohlen- 
dioxyd gespalten: 
CHg  .  N=CO  -f  HjO  =  CHg  .  NH,  +  CO,. 

Obige  Uethode  ermöglicht  die  Darstellung 
sehr  reiner  primärer  Amine.  So  erhält  man 
z.  B.  Methylamin  nach  folgendem  Verfahren: 
Eine  Mischung  gleicher  MolekQle  Acetamid 
und  Brom  wird  bis  zur  Gelbfärbung  mit  einer 
1 0-prozentigen  Kaliumbydroiydlösung  versetzt. 
Hierauf  giebt  man  zur  Zersetzung  des  in  Lösung 
befindlichen  Bromamids,  auf  je  ein  Molekül 
Amid  drei  Moleküle  Kaliumhydroxyd  iu  30-pro- 
zentiger Lösung  und  zwar  derart  hinzn,  dafa 
man  die  letztere  tropfenweise  in  das  auf 
60—70"  erwärmte  Reaktion sgemisch  einfliefaen 
läfst.  Nach  10—15  Minuten  ist  die  Flüssig- 
keit entfärbt  und  enthält  kein  Bromamid  mehr. 
Das  Ende  der  Reaktion  läfst  sich  aufsordem 
noch  daran  erkennen,  dafs  durch  Salzsäure 
nicht  mehr  Brom,  sondern  Kohlensäure  in 
Freiheit  gesetzt  wird.  Zur  Gewinnung  des 
gebildeten,  in  Lösung  befindlichen  Methyl- 
amins genügt  es,  die  Flüssigkeit  zu  erwärmen 
und  das  sich  entwickelnde  Gas  in  SaI/:Säure 
aufzufangen.  Das  nach  dem  Eiuduusten  dieser 
letzteren  Lösung  in  krystallisiertem  Zustande 
binterbleibeude  Chlorhydrat  der  Base  nimmt 
man  mit  absolutem  Alkohol  auf,  wobei  etwas 
milentstandcnosChlorammonium,  von  dem  es  nur 
ca.  5  Proz.  enthalt,  ungelöst  zurückbleibt.  Die 
Ausbeute  au  Methylamin  beträgt  87  Proz.  der 
theoretischen  Menge.  Die  Base  ist  vollkommen 
frei  von  sekundären  und  tertiären  Aminen. 

Als  Nebenprodukte  entstehen  Methylacetyl- 
harnstoff,  Ammoniak,  Essigsäure,  Bromoform, 
Isonitril,  Tetra bromkohlensto ff  und  Dibrom- 
mothylamiu:  CHgNBr,. 

Die  Ausbeute  an  Amin  nimmt  in  derselben 


')  B*mbergar  und  Lodt«r,    B.    B.    20  (1387),  |l       '}  Curtiua     und     Gaebel,     Joum.    für     prakt. 
8.  1703;  Bwnberger  und  Boekmaon,  ibid.,  S,  1711.  i;  Chem.  [2],  83  (1088),  S.  150. 
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bomologcii  Iteiho  mit  steigeadein  Mulckuhir-  '| 
gewicht  all,  weil  von  dcu  Ainiuoi)  mit  mehr  ; 
als  füuf  Atonieu  Koblcnstuff  an,  gleichzeitig  mit  j 
dem  betrefTenden  Amin  diks  enls])recheiide  | 
Nitrit  der  nächst  niedrigeren  homologeu  Reibe  | 
entstellt.  So  reagiert  z.  B.  Konylamid  im 
Sinno  der  Gleichung: 

CJI,,C0SH„  +  3Br. -f8NaOH=an,sCN  ■ 
+  6NaBr  +  Na,COg-|-6U^O.'  ' 

Dio  Ausbeute  an  Nitril  betrögt  ca.  15 — 30 
?roz. ;  zugleich  aber  bilden  sich  Octylamin  und 
Octyl-Nouylbarn Stoff.  Die  Reaktiou  scheiut 
derart  zu  vorlaufen,  dafs  zunadist  ein  Dibrom- 
amin,  z.  B.: 

C,H,j  .  CBr,  .  NH^ 
eutstebt,  welches  hierauf  ncter  Abspaltung  von 
zwei  MolekOleu  Bromwasserstoff  in  das  Nitrit 
übergeht ; 
C5H1B  -CBFjNH,  —  aHBr=C,H,j  .CK») 
Diese  Reaktion  ontspriclit  der  von  Wallacb 
auf  gefundenen,  welcher  durch  Behaudeln  der 
SliureamidemitPhosphoriieniaclilorid  Diclilor- 
amide  der  Formel : 

R.CClg  .XH, 
erhielt,  welche  sifh  durch  blofses  Krliilzcii  in 
die  Nitrile: 

R .  CN 
Dberführcu  lassen. 

9.  Die  Aldoxime  uud  Ketoxime  gehen  in 
essigsauerer,  alkoholiscber  Lösung  unler  dem 
Einflufa  von  aus  Natriumamalgam  ontwickeltom 
nascierenden  Wasserstoff  in  primäre  Amine 
über: 

R.CH^N.OII-f  2Ha  =  UCH^  .  Nil,  +  U^O; 

B,.C  =  NMm-f2IU  =  R,,CIi,Mlj  +  lI,/i.') 

Die  Methode  lafst  sich  anch  vorteilhaft  zur 
Darstellung  \on  Diamincu  aus  den  Dio:«itiien 
verwenden, 

10.  Primüro  Amine  werden  femer  aus  den 
Einwirkungsprodukien  von  Phenylhydrazin  auf 
Aldehyde  und  Eetone  erbalteu,  indem  man 
dieselben  in  geeigneter  Weise  mit  Natrium- 
amalgam reduziert]^} 

"^'■JI^Jri^N— K<^  +  ^^^*  '^  ^2"  ■  ^"= 

Nach    dieser    Methode    lassen    sich    unter 


anderem  Athylamin,  Isopropylamiu,  Penlylamin, 
Öuarjthylaraiu,  Benzylamin,  Phenyl-Äthylamin, 
uud  Pheuyl-Propylamiu  dai-stollen*), 

II.  Die  Nitroderlvate  der  aliphatischen 
Ko  bleu  Wasserstoffe  können  durch  Reduktion 
mit  Eisen  und  P^ssigsäure  oder  mit  Zinn  and 
Salzsaure  in  primäre  Amine  übergeführt  werden; 

R  .  NOg  +  3  IL,  =  R  .  NH„  -(-  2  HjO. 
Gewisse  ungesättigte  Verbindungen  gehen  durch 
direkte  Äddilion  von  Ammoniak  ebenfalls 
iu  Amidoderivate  übor.  So  verwandelu  sich 
Malein-  und  Fumarsäure  durch  Aufnahme  von 
Ammoniak  iu  Asparaginsäuro:') 
COOIl  COOH 


I 
ClI 


+  NII,= 


COOH 


I 

ClI .  NH, 


COOH. 


Allgi-meine  Eigensehaftfln.  —  Die 
Amine  sind  starke,  ätzende  Basen  von  am- 
moniakaliacbem  Geruch  uud  auch  soust  dem 
Ammoniak  sehr  ähnlich.  Die  uiedereu  Glieder 
—  Methylamin,  Dimoibylamin,  Athylamin  — 
sind  bei  gewöhnlicher  Temperatur  gasförmig 
und  au  fi! erordentlich  leicht  löslich  in  Wasser. 
Methylamin  ist  in  Wasser  noch  leichter  löslieh 
als  Ammoniak.  Nur  die  höheren  Glieder  der 
Reibe  sind  in  Wasser  wenig  oder  nicht 
löblich;  alle  lüscu  sich  hlugegen  iu  Alkohol 
und  Aihcr.  Dio  Anfangaglieder  der  Reibe 
siud  breunbare  Gase,  die  bübereu  Flüssig- 
keiten, und  die  höchsten  Homologen  bilden 
feste,  kry stall isiorbare,  fast  geruchlose  und  in 
Wasser  unlösliche  Eörper.  Alle  Amine  sind 
spezifisch  leichter  als  Wasser.  Mit  Salzsäure 
bilden  sie,  ähnlich  wie  Ammoniak,  weifse 
Nebel.  Ihre  Basizität  nimmt  mit  der  Anzahl 
der  im  Molekül  vorhandenen  Alkobolradikale 
zu :  Trimethylamtu  ist  eine  stärkere  Base  als 
Dimethylamiu,  uud  dieses  wieder  starker  als 
Mouometbylamin.  Jedoch  ist  diese  Regel  nicht 
obue  Ausnahmen. 

Den  Säuren  gegenüber  verhalten  sie  sich 
wie  Ammoniak.  Dio  Salze  sind  iu  Alkohol 
meist  löslich  :  oiu  Verhalten,  welchos  gestattet, 
sie  von  den  eutsp rechenden  .Ammoniumsalzen 
/.u  trennen. 

Mit  zahlreichen  Metallchloridou,  wie  anch 
auderen  Metallsalzeu  vorbindou  sie  sich  zu,  den 
Ammoniumdoppelsalzen  vollständig   ähnlichen. 


')  Ä.  W.  Hofmann,  1884—1887. 
')  H.   Ooldscbmidt,    Bull.  800.  Cbin 
[18(*7).  S.  793  und  48  (1887),  S.  öl9. 


'')Fiacher.MeyerundTafel,B.B.19C18a6),8.1924. 

')  B.  B.  23  (iyS9i,  8.  1857. 

°]  Engel,  ßull.  Soc.  Ohim.  j2].  48  (1887),  S.  97. 
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Verbindungen.  Derartige  Doppclsalze  geben 
sie  z.  B.  mit  Platinchlorid,  Golduhlorid  und 
Quecksilberchlorid : 

[N .  (CH3)3  .  HClJg  .  PtCl^;  N(CH3)3  .  HCl .  AuClg. 

Im  Ammoniakalaun  können  sie  das  Ammoniak 
vertreten.  So  kennt  man  z.  B.  einen  Trimethyl- 
aminalaun : 

(CH3)3NH  .  Al(SO,),  +  12  H,0, 
bczw. 

[(CH3)3NH],  .  SO,  .  A1,(S0,)3  +  24  H.O. 

Die  Halogen  wasserstoffsalzo  der  Amine, 
z.  B.  die  Chlorhydrate,  verlieren  unter  dem 
Einflufs  höherer  Temperatur  nach  und  nach 
sämtliche  Alkylgruppen  in  P'orm  der  be- 
treffenden Halogen  Verbindung,  indem  schlicfs- 
lich  Ammoniak  entweicht  (Hofmann,  1860): 


(C,H,),NC1  =  (C,H,),N  4-  C,H,Cl; 

(aH,)3N  .  HCl  =  (a,H,),NH  +  C,H,C1; 

(C2n^)oNH  .  HCl  =  C^H^  .  NHo  -f  C^H^Cl; 

C/HjNH,  .  HCl  =  NH3  +  C^H^Cl. 

Auf  diesem  Verhalten  beruht  die  technische 
Gewinnung  von  Methylchlorid  aus  rohem 
Trimethylamin nach  dem  Verfahren  von  Vincent. 

Die  der  vorstehenden  gegenläufige  Reaktion 
vollzieht  sich,  wenn  man  die  Alkylchloride, 
bczw.  -Jodide  auf  Ammoniak  einwirken  läfst. 

Verbrennungs-  und  Substitutions- 
wärme der  Amine.  —  Die  Verbrennuugs- 
wärme  zahlreicher  Amine  der  aliphatischen 
Reihe  ist  von  A.  Müller^)  sowohl  mittels  des 
Gefäfskalorimeters,  wie  mit  Hilfe  des  Ber- 
thelot'schen  Kalorimeters  bestimmt  worden. 
Die  von  dem  genannten  Autor  gewonnenen 
Resultate  sind  folgende: 


V 

erbrennungswärme  für 

Bildi 

angswärme 

ein 

Molekül 

ein  Gramm 

im  Gassastand 

für 

• 

11 

ein  Molekül 

im  OaszQbtand      als  FlQsBigkeit 

n  Oassnstand 

Monomcthylamin : 

Kai.  256,9 

8,276 

9,6   (V) 

Dimetbylamin: 

„     426,0 

9,458 

3,5 

Trimethylamin: 

„     577,6 

9,783 

14,9 

Diäthylamin : 

„     724,4 

716,9 

9,918 

31,1 

Triäthylamin : 

„   1047,1 

1038,3 

10,463 

34,4 

Monoisoamylamin : 

„     876,4 

867,6 

10,069 

42,1. 

Diese  Daten  gestatten,  unter  Zuhilfenahme 
der  Thomsen*schen  Formel*),  die  Substitutions- 
wärme des  Ammoniakwasserstoffs  für  die  ver- 
schiedenen Alkoholradikale  zu  berechnen. 

Unter  Zugrundelegung  der  Gleichung: 

NH3  -f  R„  =  NH.„Rn  +  nH, 

worin  m  -|-  n  =  3,  ist  die  Substitutionswürme 
gleich  der  Differenz  (mit  positivem  oder  nega- 
tivem Vorzeichen)  der  Verbrennungswärme  der 
Elemente  des  ersten  Gliedes  und  derjenigen 
der  Elemente  des  zweiten  Gliedes.  A.  Müller 
fand  folgende  Werte: 

Substitutionswärme  beim  Eintritt 
von  R„  für  Hn: 


Monomcthylamin 

—     4,8  Kalorien 

Dimetbylamin 

13,9        „ 

Trimethylamin 

-     5,1         „ 

Monoäthylamin 

^,9         „ 

Diäthylamin 

B,4         „ 

Triäthylamin 

6,6         „ 

Monoisoamylamin 

17,2         „ 

^U8  den  vorstehenden  Zahlen  erhellt,  dafs 
die  zwei  ersten  Wasserstoffatome  des  Ammo- 
niaks   gröfsere  Verwandtschaft   zum  Stickstoff 


haben  als  die  CH.,-Gruppe;  dagegen  besitzt 
im  Trimethylamin,  in  den  beiden  ersten  Äthyl - 
amiuen  uud  im  Monoamylamin  das  Alkohol- 
radikal gröfsere  Affinität  zum  Stickstoff  als 
der  Wasserstoff.  Im  Dimcthylamin  endlich 
hat  ebenfalls  der  Wasserstoff  eine  geringere, 
im  Diäthylamin  hingegen  eine  gröfsere  Ver- 
wandtschaft zum  Stickstoff  als  das  Alkohol- 
radikal. Die  Verwandtschaft  der  Alkohol- 
radikale zum  Stickstoff  wächst  mit  zunehmender 
Komplikation  ihrer  Struktur. 

Bilduugswärme  der  Amiu-Salzo. — 
Die  Bildungswärme  einer  Anzahl  Aminsalze 
ist  ebenfalls  von  A.  Müller^)  ermittelt  worden. 

Löslichkeit.  —  Über  die  Löslichkeits- 
koeffizienten  einiger  Amine  vergleiche  man 
die  Arbeit  von  Doyer.*) 

Verhalten  gegen  zusammengesetzte 
Äther  (Ester).  —  Die  Amine  setzen  sich  mit 
den  Estern  derart  um,  dafs  aufser  dem  das 
Alkyl  des  Esters  enthaltenden  Alkohole  ein 
substituiertes  Säureamid  entsteht  (Wurtz): 

C^H^  .  NH2  -}-  CH3CO  .  OC2H, 
=  CllgCO  .  NHC^Hj  +  CgHj  .  OH. 


»)  Bull.  80c.  Chim  44  (1885),  S.  608;  Jahresber.  1! 
f.  1885,  8.  198  u.  199.   ^       ''  ' 

•)  Ibid.  8S  (1881),  S.  672.  |i 

««»TeieM^AnnkU«. 


»)  Ibid.  48  (1885),  S.  213;  B.  B.  19  (1886),  R.  S.  807. 
*)  Chera.  Centralbl.  1891,  I,  S.  304. 


I.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Kette. 


Das    (gleiche   Verhalten    zeigen    die    Cjan- 

Bäurecster  (Älkylisocyuuato)  und  die  Isolhio- 
cyansäureester  (Senföle).    (Vergl.  weiter  untou.) 

Das  Verlialten  dor  primären  und  sekun- 
dären Amine  zu  OxalsILurediätliylestcr  wurde 
bereits  oben  erörtert. 

Die  [irimitreti  Amine  und  bcsouders  die 
Diamine  reagieren  —  wie  Guareschi  gezeigt 
bat  —  scbon  in  der  Kälte  mit  Cjanessig- 
Bäurcester  unter  Bildaug  von  Dcrivatcu  der 
CyauesHigsHurc  und  anderen  Verbindungen. 

Verhalten    gegen    Jodwiisaeratoff. 

—  Konzentrierte  Jod  wnsserstoff säure  (spez. 
Gew.  2,0),  im  Obcrsehufs  mit  den  Aminen 
auf  280'  erhitzt,  reduziert  dieselben  bis  zu 
dorn  entsprechenden  gesilltigten  Koblenwassor- 

Btoff:') 

nig  .  NH,  +  H,  =  CH^  -|-  NHa. 
Der  Mechanismus  der  Reaktion  wird  noch 
verständlicher,  nenn  man  dieselbe  als  in  zwei 
Pbaaen  vor  sieb  gehend  annimmt: 

I,   CHg  .  NHj  -|-  HJ  =  CH,  J  +  NH^  ; 
II.   CHgJ-f  HJ  =CI1,  4- Jg. 
Verhalten   gegen   Sulfurylchlorid. 

—  Die  Kiuwirkung  des  Sulfurylchloridcs  auf 
die  Amine  geht  derart  vor  sich,  dafs  zu- 
n&cfaat  —  durch  Anlagerung  der  Sulfougruppe 
(SOjl  au  den  Stickstoff  —  ein  Snll'amiiichlorid 
entsteht,  welches  dann  weiter  mit  einem  Üb^^r- 
achufs  der  llaae  zu  einem  substituierten  Sulf- 
amid  zusammentritt:^) 

I.  (CHg)2NH.  HCl -fSOjClj  =21101 
+  (t.'Ug)gN.SO,CI, 
11.  (CHg)gNSO,Cll  (,CHg)jN, 

Derartige  substituierte  .Sulfumide  eutateben 
aucb  bei  der  Einwirkung  vou  Sulfurylchlorid 
auf  die   freien   Baseu.     Im  übrigen   aei   auf 

die  Arbeit  von  Kranchimont  *)  verwiesen. 

Verhalten  gegen  Schwef elsäure- 
auhydrid.  —  Dasselbe  wirkt  energisch  nuf 
die  aliiihatischen  Monamine  eiu,  indem  der 
SOg-Rest  stets  —  selbst  bei  Verwendung  von 
aekundllren  oder  tertiären  Amineu  —  an 
den  Stickstoft'  tritt:  eiu  Verhalten,  durch 
welches  die  aliphatischen  Amine  sich  scharf 
von  denen  der  aromatischen  Reihe  unter- 
scheiden.    Mit  Äthylamiu   entsteht  Ätbylsulf- 


CH.),NSO,Cll 

+     r 


aminaitnre  —  CgllgNIISO^  .  H  — ,  mit  Üiätliyl- 
aroin  zuerst  die  Verbindung: 


und  hierauf  Didthylaulfaminsäurc: 

(CjiijijNSOjn,*) 

wUhrend  Triiithylamin  die  Verbindung: 
SO, 

tC,U,)gK'      I 

■0, 

einen  neutralen,  kryatallini sehen  Körper  liefert. 
Die  Äthylsulfaminslturen  sind  feste,  in  Wasser 
lösliche  Vcrbindnugen,  welche  durch  sioileudes 
Wasser  nicht  zersetzt  werden.')  Das  Schwetel- 
säureauhydrid  wirkt  demnach  ähnlich  wie 
Sulfurylchlorid. 

Sulfonamine.  —  Diese  den  SO„-Best  ent- 
haltenden   Aminbasen    eutsteheu    durch    Ein- 
wirkung von  Ammoniak   auf  gewisse   Sul6de. 
Hierher  geboren  unter  anderen : 
[midoäthyl{)honylsulfou : 

NHfCjH«  .SOj  ■C«TIft)s; 
Ditolylsnlfomethylamin : 

Nn(C,H^  .  SO,  .  C,H,),  i 
Diphenylaulfonittbf  Imothylamin : 

N.CUg  .(C^H,  .SO^  -CeHJ,; 
Diälhylaminpheuylsulfon : 
,CgHs 
NH 

^C,H,  .SOa  .CgH^. 
Die  Sulfonamine  bilden  gut  kryalallisierendc 
Salze.") 

Verhalteu    von    Kohlendiozyd   zu 
Cblorkalium     bei     Gegenwart     von 
Aminbaaon.  —  In  der  Hauptsache  verläuft 
die  Reaktion  im  Sinne  der  Gleichung: 
aKCl  +  2RgN  .  lljCOg  =2KHC0;, 
-f-a^-'K^  .HCl, 
oder  beaaer  noch,  unter  Berücksichtigung  der 
thatsächlichon  Verhältnisse: 
2KC1  -{-  2NRs  +  2C0,  -|-  2H,0  =  2KHC0^ 
-i-  2NRb  .  HCl. 


')  üerthelot,    Bull.  Soc.  Chim.  »   (18683,  S-   '&  1 
..  178. 
<)  Behrend,   Ann.  Chem.  Pbarm.   222   (1883). 
")  Rec.  desTrav.  chira.  des  Paya-Bas,   8   (ISSb),  \ 


•)  Bebreud.  B.  B  U  (1891),  S.  T22  und  16 
(1882),  8.  1611. 

»)  ßeiUtein  und  Wiegand,  B.  B.  16  (1883). 
8.  iy(i4. 

•)  R.  Otto,  Journ.  fnr   prakt.   Chem.    [2],   80. 


I.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Kette. 


Hat  jedoch  Dissodattoii  der  id  LOsuDg  be- 
ßndlicbeii  Amiuchlorhydrato  stattgefunden,  so 
kann  auch  die  gegeulaufige  Reaktion  zwis<:hcn 
SaUsAaro    und    Kaliumbicarbonat   eintreten.') 

Verhallen  der  Amine  gegen  Chlor, 
BroDi  nnd  Jod.  —  Im  Jahre  lüSO  erhielt 
Wurtz*)  dnrch  Hcbaudeln  von  Metliylamin, 
bpzw,  Äthylamiü  mit  Chlor,  Brom  und  Jod  in 
wässeriger  Lösung  Dihalogenadditionsptodukti.i: 

t'H^NJ,   —  aUftNClj   —  C,[I.,NBr,, 
welche    das    llnlogcn    an   Stickstoff    gebunden 
enthalten.     Der  Drei  fach- Chi  orslickstotT  wäre 
hiernach    als  Trich  lorain  in   NC'lg    aufzulassen. 

Im  Jahre  1875  veröffentlichte  Tacherniac 
seine  Darstellungamethode  des  Dichlorathyl- 
amins  durch  Destillation  von  Ätbylamiuehlor- 
hydrat  mit  Chlorkalk.  Der  letztere  niufs  in 
grofsem  Cberschufs  und  zn  einem  dicken  Brei 
angerührt  verwendet  werden,")  In  aimlicber 
Weiso  stellte  Köhler  das  Dichlurntelbylamin: 
CII^KCL  dar.*) 

Rasebig  erhielt  durch  Behandeln  von  Di- 
metliylauiinchlorbydrat  mit  Jodjüdkalinm  nnd 
Natronlangc  das  Dimelbyljodarain  (CHg^^SJ '') 
und  daa  ein  t^'ranatrotes  l'ulver  darstellende 
Dijodmetbylamin  CH^NJ,,  Durch  Bebaudeln 
von  Methylamin  nnd  anderen  Aminen  mit 
Brom  und  Kalilauge  stellte  Hofmann  die  ent- 
sprechenden Dibromderivate,  z.  B. :  CHgNBr^ 
dar. ") 

Ä.  Berg')  liefs  Hypochlorite  auf  Ämyl- nnd 
Diamylamineblorhydrat  einwirken  und  erhielt 
so  das  Dichloramylamin : 


C,II„ 
CU 


Monocbloramylamiu   'S,  -H 


('„11,, 
nnd  das  Chlordiamyl.tmln     N      C^ll,,. 

c'i 

Dobbin  und  Masson  erhielten  eine  Reihe 
interessanter  Verbindungen  durch  Kinwirknng 
von  Chlor,  Brom  nnd  Jod  auf  die  Salze 
einiger  quaternilrer  Basen. ^) 

So  gewatmen  sie  aus  Tetramelhylammonium- 
Jodid  durch  Behandeln  mit  Brom  das  Tetra- 
mcthylammouiumdibromjodid:  i,CHg)jN.  J.Br,: 
ein  sehr  beständiger  Körper,  der  mit  Ammoniak 
die  Verbindung:  CC"H,),N  .  J .  Br^ .  SNII^  bildet, 
aus  welcher  dos  Dibromid  regeneriert  werden 
kann.  Durcli  Einwirkung;  von  Chlor  erhielten 
sie    das    entsprechende,    ebenfalls    sehr    be- 


ständiKB  Dicblorjodid  (CH,1,N  .  .1 .  Clj,  welches 
bei  2li) — 220"  unter  partieller  Zersetzung 
schmilzt.  Durch  Behandeln  von  Tetramethyl- 
ammoniumbromid  mit  Cblorjod  endlich  ge- 
langten sie  zu  derVorbindung(CH3)^X .  J .  Br  .('i, 
d.  h.  zu  dem  Tetra methy lamme iiinmchlorbrom - 
Jodid. 

Da  der  Stickstoff  hierbei  stets  fUufwertig 
bleibt,  so  tindet  in  den  angeführten  Vor- 
bindungen zweifoltos  eine  gegenseitige  Bindung 
der  Halogene  statt,  welche  sich  aoch  un- 
«ezwaugen  durch  die  Annahme  eines  drei- 
wertigen Jortatoms  erklären  lüfst. 

Oxydation  der  Amine.  —  Die  Oxydations- 
mittel bewirken  Zersetzung  unter  Abspaltung 
des  Alkoholradihals,  welches  dann  weiter  in 
das  ontsprecbendo  Aldehyd,  bezw.  in  die  Car- 
bonsäure  übergeht.  Ans  Ätbylamln  entsteht 
so  Acetaldehyd,  aus  Trimothylaniiu  hingegen 
Ameisensäure.*) 

Isomerie.  —  Je  nach  dtr  Natur  des  .Uko- 
liolradikals  —  wirkliche  isomerie  —  oder 
ahor  nach  der  An/abI  der,  Wasserstoffatome 
ersetzenden,  Gruppen  sind  zahlreiche  Isomerie- 
fälle  möglich.  So  sind  vier  Monaminc  der 
Formel  CglI,K    denkbar   nnd   auch   bekannt: 


^K 


CH.v 


CHj .  elf, .  ni^ 


117^^ 


S;^- 


Prop/Iu.1. 

Weiteres  hierüber  findet  sich  unter  den 
Isomericn  der  quaternJlron  Ammonium- 
bason  angeführt. 

Diagnose  der  Amine.  —  Bei  zahl- 
reichen Reaktionen  zeigen  die  Amine  ein  ver- 
schiedenes Verhalten,  je  nachdem  sie  die 
Gruppe  — NU»,  nrNH  oder  ~N  enthalten; 
mit  anderen  Worten,  je  nachdem  sie  primäre, 
sekundäre  oder  tertiäre  Basen  sind.  Es  ist 
daher  von  Wichtigkeit,  über  Reaktionen  zu 
vurfitgon,  welche  es  gestatten,  den  Charakter 
eines  gegebenen  Amins  in  dieser  Richtaug 
festzustellen.  Hierzu  haben  sich  die  nach- 
stehend angeführten  Vorfahren  als  am  geeb- 
netsten orwieseu. 

Behandelt  ma^  eine  primäre  Base  mit  Äthyl- 


')  Müller,  Bull,  Sog.  Chim.  48  (,1885),  8.  583. 
>)  Anaal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  80,  S.  354. 
')  Bull,  Soc.  Chim.  24    (1875),    S,  451  und  25 
(I87(i),  S.  im. 

•)  B.  B.  12  (1879),  S.  771  und  1869. 


')  Ann.  Ohem,  Pharm.  280  (1885).  S.  233. 

")  B.  ß,  15  (1882),  S.  767. 

'1  Bull.  Soc.  Chim.  [3],  8.  S.  686. 

■)  JouTD.  of  Chem.  Soc.  4S  (1886),  S.  S46. 

>)  Wftllanh  und  Cluien,  B.  B.  8  1^1875),  S.  U>37. 


n 
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i.  Abschnitt.     Basäu  mit  offeuer  tCctto. 


Jodid,  so  lassen  sich  darin  noch  zwei  wi-itoro 
W  aase  rat  offalome  durch  Äthylgruppen  ersetzen, 
während  unter  sonst  gleichen  Bcdini^iiiigou  ia 
seltuudaren  Basen  nnr  noch  ein  Wasserstoff- 
atom  vortreten  werden  kann,  und  tertiäre  Bas^n 
mit  Methyl-,  bezw.  Älhyljodid  Oberhaupt  kciu 
Substitutionsiirodulit  mehr  geben,  sondern  — 
durch  direkte  Anlagenmg  eines  Moleltüta  Alkyl- 
Jodid  in  das  bctrelTendü  quaternäre  Aikyl- 
ammoniumjodid  llbergehcn. 

Für  die  primären  Amine  besonders  charak- 
teristisch sind  folgende  ßenktionen: 

1.  Mit   Benzoylchlorid    verbinden    sii'h    die 
primären  Amine  —  und   nwar   nur  diese  — 
zu    indifTcrenten,    in    Wasser    unlöslichen,    in 
Alkohol  iüslichen  Benzoylderivateu,  2.  B.: 
CjIIj  .  NU  .  ({'OC^HJ  =  Beu/oyiatbylamiu. ') 

Wie  bemerkt,  sind  diese  „Alkyl-Acidyl- 
amine"  indifferente  K'irper;  ein  Beweis,  dafs 
dnrch  den  Eintritt  des  Säureradikals  in  das 
Molekül  des  Amins  der  basische  Charakter 
deaaelben  verringert  wird.  Derartige,  vom 
Ammoniak  sich  ableitende  Verbindungen,  welche 
zugleich  Alkohol-  und  Säureradiknie  enthalten, 
pflegte  man  frOber  —  nach  Gerhardt  —  mit 
der  gegenwärtig  nicht  mehr  gebräncblichon 
Bezeichnung  „Alcalamide"  zu  belegen. 

i.  Werden  primäre  Amine  in  alkoholischer 
Lüsnng  mit  alkoboliachcm  Kalium bydrosyd  uud 
Chloroform  gelinde  orwörml,  so  entwickelt 
sich  ein  intensiver,  widerlicher  Geruch  nach 
Carbylamin  (laonitril):') 
C^HjNII,  -1-3K0H  -\-  CHCI3  =  fjHj  .  NC 
+  aKCl  +  3H3O. 

Dieae  Reaktion  gestattet  den  Nachweis  selbst 
minimaler  Mengen  eines  primären  Amins. 

3.  Vormischt  man  ein  Molekül  Schwefel- 
kohlenstoff mit  zwei  Molekülen  eines  primarou 
Amins  in  alkoholischer  oder  ätherischer  Lösung, 
so  erhält  mau  nach  dem  Verdunsten  des 
Lösungsmittels  den  DithiocarbaminaitureesttT 
des  betreffenden  Alkoholradikals,  z.  B.: 


CSj-f  SCjH^.NHj 


--NH .  C.Hj 

3 

--Sil.  NIL.l.'  II.. 


Wird  das  flüssige,  als  Rückstand  gewonnene 
Kcaktiousprodukt  hierauf  mit  einem  schwofcl- 
ont/iebeuden  Mittel,  wie  Silberoitrat,  Queck- 
silberchlorid, oder  besser  nocbmit  Ferricblorid 
in  wässeriger  Lösung  erwürmt,   so  entwickelt 


sich  der  cUarakteristisi-be  Geruch  der  Iso- 
thiücyansüureeatcr  oder  Senföle  („Senföl- 
prube").*)  Hierbei  entsteht  zunächst  das  be- 
treffende schwer  lösliche  Metallsalz  der  Alkyl- 
ditliiocarbaminaäure,  welches  dann,  infolge 
weiterer  Zersetzung,  das  betreffende  Senföl 
abs[)altet : 

/NllCjUj 
2C=S  =-  M^S  4-  H,S  -j-  2  CjH^  ,  NCS. 

■■~SM 

Mit  den  sekundären  Aminen  verliluft  die 
Reaktion  im  Sinne  folgender  Gleichung: 

.N(CjHj), 
CS,  +3NH.  (.C.Hj),  =  6=s 

\s!i.NlItC,HJ,. 
Die    resultierende    Vorbindung    kann   jedoch 
uicht  in  ein  Senföl  übergeführt  werden. 

Von  Hofmann  wurde  als  besonders  geeig- 
netes Rea!,'cns  für  die  „Senfölreakliou"  eine 
alkoholische  Lösung  von  Quecksilber-  und 
Eisen  Chlorid  empfohlen. 

Von  Bedeutung  sind  ferner  folgende,  die 
Unterscheidung  der  Amido-,  be/w.  Imidoliasen 
von  den  Nitril-  oder  tertiareu  Basen  ermög- 
lichenden Reaktionen: 

1.  Mit  den  Aldehyden  reagieren  die  pri- 
mflren  uud  sekundären  Basen  bereits  bei  ge- 
wöhnlicher Temperatur;    tertiäre    Basen   hin- 
gegen reagieren  überhaupt  nicht:') 
I.  R  .  NHg  4-  C„H„  .  CIIO  =  R  .  NC  .  HC„H« 

+  11.0; 

IL  ail^NH-l-CBHB.ClIO 

=  (R,N)jCH  .  L\H„  +  HjO. 

Aus  den  vorstehenden  Gleichungen  folgt, 
dafs  die  primären  Amine  mit  den  Aldehyden 
zu  gleichen  Molekülen  reagieren,  während  bei 
sekundären  Aminen  ^wei  Moleküle  der  Base 
mit  einem  Molekül  Aldehyd  in  Reaktion  treten. 

Zu  diesen  Versuchen  eignet  sich  am  besten 
Onunihol— Normulheptylaldeliyd— CjIlj^.GHO. 
Derselbe  besitzt  bei  13"  das  spez.  Gew.  0,8257, 
woraus  sich  das  Molokularvolumen  zu  139 
berechnet. 

Nach  obigou  Gleichungen  spalten  demnach 
139  Volumen  öuanthol  2  Atome  Wasserstoff 
als  Wasser  ab  oder  0,7  ec  Öuanthol  ent- 
sprechen 0,010  g  Wasserstoff.  Aus  einer 
genau  gewogenen,  dem  Molekulargewicht  dor 
Base    in    Ceutigrammeu    entsprechenden    Ge- 


')  Hofmwin,  B.  B.  fi  (1872),  8.  716.  |i 

■)  Hofroann.  B.  B.  S  (1870),  S,  767.  II 

•)  Hofmann,  B.  B.  8  (1870),  8.  768;   S   (I87b),  [l 
S.  106,  461;  U  (ISäl),  S.  27b4;  IS  [1832),  S.  1290i 


Bull.  800.  Chim.  9  {1S68),  S.  -178. 

Weith,  ß.  B.  S  (1875),  S.  461. 

*)  HugoSchiff,  Ann.  Chem.  Pharm.   159  (1871). 
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wiclitsmenge  eines  Amins  werden  folglich  je 
0,7  CO  Önanthol  1  Atom  Wasserstoff  abspalten. 
Durch  Lösen  von  69,5  cc  Önanthol  in  Benzol 
und  Verdünnen  auf  100  cc  erhält  man  eine 
Lösung,  von  der  jeder  cc  einem  Centigraram 
Wasserstoff  entspricht. 

Zur  Ausführung  des  Versuchs  wägt  mau 
2 — 4  g  der  Base  genau  ab,  löst  sie  in  ihrem 
zwei-  bis  dreifachen  Volumen  Benzol,  fügt 
einige  Gramm  geschmolzenes  Chlorcalcium 
hinzu  und  läfst  hierauf  die  Önanthollösuug 
aus  einer  Bürette  hinzuüiefsen.  Jeder  ein- 
fallende Tropfen  der  Önanthollösung  ver- 
ursacht infolge  stattfindender  Wasserabspaltung 
Trübung,  die  beim  Umschütteln  durch  das 
vorhandene  Chlorcalcium  wieder  fortgenommen 
wird.  Tritt  bei  weiterem  önantholzusatz  keine 
Trübung  mehr  ein,  so  ist  der  Versuch  be- 
endet.    (Hugo  Schiff.) 

2.  Salpetrige  Säure  und  Nitroso- 
amine  (Nitrosamine).  —  Salpetrige  Säure  wirkt 
auf  primäre  und  sekundäre  Basen,  nicht  aber 
auf  tertiäre  ein.  Die  primären  Amine  werden 
durch  Salpetrigsäure  in  Stickstoff  und  einen, 
das  Alkyl  des  Amins  enthaltenden,  einwertigen 
Alkohol  gespalten: 

CII3  .  NH,  -f  NO  .  OH  =  CHg  .  OH  -f  Na 

+  H,0. 

Als  Zwischenprodukt  entsteht  dabei  jedoch 
zunächst  neben  dem  Alkohol  Ammoniak: 

CH3  .  NH,  -f  H,0  ==  NH3  -f  CII3  .  OH, 

welches  dann  weiter  durch  die  Salpetrigsäure 
zu  Stickstoff  reduziert  wird: 

NH3  -f  NO  .  OH  ^  N.^  +  2H.3O. 

Nebenher  entsteht  durch  die  Einwirkung  der 
salpetrigen  Säure  auf  den  Alkohol  der  be- 
treffende Salpetrigsäureester. 

Die  sekundären  Amine  (Imine)  hingegen 
werden  durch  Behandeln  mit  Salpetrigsäure 
—  indem  ein  Wasserstoffatom  durch  die  NO- 
Gruppe  ersetzt  wird  —  in  Nitrosoderivate  oder 
NitroBoamine  verwandelt.  Der  erste  Repräsen- 
tant dieser  Rörpergruppe  wurde  von  Geuther  und 
Kreutzhage^)  im  Diäthylnitrosamin  dargestellt: 

(C,H  JjNH  +  NO .  OH  =  (C2H^)«N  .  NO  +  H^O. 

Durch  Natriumamalgam  oder  durch  Kochen 
mit  konzentrierter  Salzsäure  kann  aus  diesen 


Nitrosoaminen  das  entsprechende,  ursprüng- 
liche 1min  wiedererhalten  werden: 

(C2H5)2N  .  NO  -f  HCl  =  NOCl  +  (C2H^)jNH.«) 

In  diesem  differenten  Verhalten  zu  Salpetrig- 
säuro  ist  demnach  ein  Mittel  gegeben,  primäre, 
sekundäre  und  tertiäre  Amine  von  einander 
zu  trennen. 

Liegt  z.  B.  ein  Gemisch  von  Mono-,  Di- 
und  Triäthylamin  vor,  so  führt  man  die  Basen 
mit  Salzsäure  in  die  Chlorhydrate  über,  ver- 
setzt die  konzentrierte  Lösung  derselben  mit 
einer  gleichfalls  konzentrierten  und  vorher 
mit  Salpetersäure  neutralisierten  Lösung  von 
Kaliumnitrit  und  destilliert  hierauf.  Dabei 
wird  nur  das  Monoäthylamin  zersetzt,  das 
Diäthylamin  hingegen  geht  als  Diäthylnitros- 
amin in  das  Destillat  über,  während  aus  dem 
Destillationsrückstand  schliefslich  durch  Er- 
hitzen mit  Ätzkali  reines  Triäthylamin  ge- 
wonnen wird.'') 

Die  Nitrate  der  Amine  gehen  beim  Erhitzen 
ebenfalls  in  Nitrosoamine  über:*) 

B,NH  .  NOo  .  OH  =  R^N  .  NO  -f  H,0  -f  0. 

3.  Hofmann  gelangte  zu  Dibromderivaten 
der  primären  Amine,  indem  er  letztere  mit 
je  zwei  Molekülen  Brom  und  Kaliumhydroxyd 
behandelte:*) 

CII3  .  NHj  -f  2Brj  4-  2K0H  =  CHjNBr^ 
4-2KBr-f2H.30. 

Die  sekundären  Basen  —  Imine  —  gehen  unter 
denselben  Bedingungen  in  primäre  Amine 
über.  Enthalten  sie  jedoch  —  wie  das 
Coniin  —  ein  zweiwertiges  Alkoholradikal, 
so  liefern  sie  ein  Monobromderivat: 

Cj^Hj^jNII  -f  Br^  =  CgHj^jNHr  +  HBr. 

Jedoch  ist  hierbei  zu  berücksichtigen,  dafs 
das  Coniin  nicht  zu  den  eigentlichen  Aminen 
gehört,  sondern  ein  Derivat  des  Hexahydro- 
pyridins  ist. 

4.  Zinkäthyl  wirkt  sehr  energisch  auf  primäre 
und  sekundäre  Amine  ein.  Die  Reaktionen 
verlaufen  im  Sinne  der  Gleichungen: 

I.       2  R  .  NH2  -f-  (C,H^),Zn  =  2  C3 11^ 

+  R,NJlJZn; 

IL       2  NH  .  R,  +  (C2H^)2Zn  =  2  C^H^ 

4-  R^X^Zn. 


M  Ann.  Ohem.  Pharm.  128  (1863),  S.  151; 
Oeulher  und  Schnitze,  ZeiUchr.  für  Chem.  1864, 
I,  S.  121 ;  Geuther  und  Schiele,  Joum.  für  prakt. 
Chem  [21  4,  8.  435. 

*)  Geuther,  1.  c  und  Ann.  Chem.  Pharm.  188, 
(1866). 


3)  Heintz,  Ann.  Chem.  Pharm.  138  (1866), 
S..319. 

*)  Romburgh,  Rec.  des  Trav.  chim.  des  Pays- 
Bas  5  (1886),  S.  246. 

*)  B.  ß.  16  (1883),  S.  559. 
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Die  terliSren  Amino  biagcgcn  reagieren  nicbt  i 

mit  Zinkathyl.')  ' 

5.  Gegen    die  Cyansiiiireester    nnd    IsDtliio- 

cyansdareesier    (Senföle)    verhalten    sich    die  ! 

primären    und    sekundären    Amine   wie    Am-  1 

moniak,   das   heifst,    sie    liefern    substituierte  | 
HarnstofTe,  nach  der  Gleichunji: 


CC„Hs,+,)„NH  4-  CO  .  NC„-Hs 
=  C=0 


'+1 


Anf  das  sonstige  charakteristische  Verhalten 
der  Amine,  z,  B.  gegen  Schwefelstiurc,  Cyan- 
säureester  etc.  wurde  bereits  weiter  oben  hin- 
gewiesen. 

Nltroamiiie  (Kitramincl.  —  Die  Nitro- 
amiue  enthalten  eine  Nitrogmppe  (SO^)  an 
Stickstoff  gebunden,  so  z.  B.  das  Dimothyl- 
nitramin  (Nitrodimothylamini; 

Franchimont^)  erhielt  einige  Repräsentanten 
dieser  Basengruppe  durch  Behandeln  bisnb- 
Btituierier  Harnstoffe,  bezw.  substituierter  Arairle 
(Alkyl-Acidylamine)  mit  wasser-  und  salpetrig- 
sänrefreier  Salpetersäure.  *1 

Beim  Vermischen  mit  einer  warmen,  alko- 
holischen Lösung  von  «-Dinitrobromben/ol  von 
Kekule  geben  die  primären  und  sekundären 
Amine  gelbe,  krystallisierte  Verbiudunge»  der 
allgemeinen  Formel: 

C,lly(N03\  .  NB„ 
wflhreud  sie   sich    mit  Pikrykhlorid   zu   Ver- 
bindungen der  Formel: 

vereinigen. 

Erhitzt  man  die  Dinitrciderivate  mit  rauchen- 
der Salpetersäure  /um  Sieden,  so  erhält  man 
dreifach  nitrierte  Nitraraine: 

C„H,(NO,\  .  K  .  K  .  NO,. 

Die  nachstehende  Talicllo  enthält  die,  für 
einige  der  nuch  den  angefOhrten  Methoden 
gewonneneu  Verbindungen,  ermittelten  Schmelz- 
punkte:*} 


Verbin 

düng  mit; 

.-^Dinltro- 

PLkryl-            TrioKro- 

Methylamin 

178" 

111-112"         127» 

Dimethylamiu 

87" 

138"         127" 

Äthyinmin 

113" 

84"          96" 

Diäthvlamin 

80" 

lü4»          9Ü" 

Propylamin 

94-95" 

59"          97» 

AHylamin 

75—76" 

80"           V 

Isobutylamiu 

80" 

95"         ]  10". 

Forner  erhielten  Franchimont    uud  Klobbio 

auch  Nitrodcrivato,  welche  den  priiuflrcn  Aminen 

entsprechen, 

.  B.  das 

Methylnitramiu : 

CH^  .  NU 

-SO,.'*) 

Die  von  ihnen  befolgte  Darstellungsmetbode 
lehnt  sich  au  das  fiir  die  Gewiunung  von 
Di  am i neu  ithlichc  Vorfahren  an. 

Durch  Behandeln  der  Amine  mit  Methyl- 
carbon sä  nreoster  erhielten  sie  das  entsprechende 
Ürethanderivat,  z.  B.  CHj,  .  NU  .  CO  .  OCH,, 
welches  bei  der  darauf  folgenden  Behandlung 
mit  Königswasser  den  Im  id  wasserst  e  ff  gegen 
die  Nitrogruppe  ;N0,1  austauscht,  wi)durch 
ein  Nitrourethanderivat: 

CHg  .  N .  NOj  .  COOCHj 
entsteht,    dessen   Molekül    eüdlich    beim    Be- 
handeln mit  Ammoniak  in  ein  neues  Ürethan- 
derivat und  das  betreffende  Nitramin  zerfällt. 

Tertiäre  Amine.  —  Die  tertiären  ali- 
))hatischcii  Amine  sind  farblose  FlQssigk eitern 
von  ammoniakaliscb-häriugsartigem  Gern  che, 
welche  sich  mit  Säuren  zu  beständigen,  in 
Wasser  und  Alkohol  JOslicheu  Salzen  ver- 
einigen. Von  den  primären  und  sekundüreu 
Aminen  unterscheiden  sie  sich  dnrch  die  be- 
reits weiter  oben  erwähnteu  Reaktionen,  Mit 
den  Alkyl-Chloridon,  bozw.  -Jodiden  vorbinden 
sie  sich  direkt  zu  Chloriden,  bezw.  Jodiden 
quaternärer  Ammoniumbasen : 

/CH. 
(CH^),N  +  CllyJ  =  {CH^^N.:' 

Werden  die  f'hlorhydrate  der  tertiären  Amine 
der  trockenen  Destillation  unterworfen,  so 
zerfallen  sie  iu  ein  Alkylchlorid  und  eine 
sekundäre  Base  tUofmann): 

(C,n,),N  .  HCl  =  C,H„(U  +  (CgHft\NH. 
Ihre  Sal/e  geben  in  angesäuerter  Lösung  mit 


')  Gal.    Bull.  Sog.  Chim.  89  (1883),  S.  582.        I 

■)  Reo.    des    Trav.   cbim     des  Fayt-Bas   S,    S 

und  i  (1884—1886);    Franchimont   und    Elobbie,  , 

ibid.  ;  (1887)  S.  343  und  8  (1888).  S.  295;  Rom- 

bni^h,   ibid.  8  (1885),  S.  9  und  Thomas,   ibid.  9  i 


•)I 


I  Franchimont   verwendete,    ■ 


aU  „Aaide  nitriqae  regale"  beMichnete  Salpeter- 
säure wurde  durch  Deatillatidu  üb^r  Phosphor- 
psiitoxyd  entwässert  und  hierauf  bei  IHO"  durah 
einen  trockenen  Luftstrora  entfärbt. 

*J  Romburgh,  Rec.  dea  Trav.  chim.  des  Paya- 
Baa  4  (1886).  S.  190. 

•J  1.  c.  J  (1887). 
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Forrocyankalium  Niederschlüge  (Fischer).  Die 
mit  Pikrinsäure  entstehenden  Verbioduntien 
sind  in  Wasser  ebenfaUs  meist  schwer  lüalich. 

Mit    Ealium-PIatiDsulfocyanid     geben    die 
tcrtifiren  Amine  nach  Guareschi  krystallinischo, 
in  Wasser   gleichfalls   wenig   lösliche  Nieder-    ; 
schlage.  1 1 

Trennong  der  primären,  sekandSren  i 
und    tertiären   Amine.   —   Nachdem    im  '. 
Vorhergehenden    der   Gruppen-Charakter   der 
primären,    Bekundären    nnd    tertiären    Amine 
skizziert    worden    ist,    mag    hier    noch    (iie 
folgende  Zusammenstellung  sämtlicher,  fUr  diese 
Körper  gebräuchlichen  und  allgemein  anwend- 
baren Trennungsmethoden  eine  Stelle   finden,  i 
Einige  derselben   sind   bereits,  wo   dies   zum    ■ 
Verständnis  des  Gruppencbarakters  beizutragen  ' 
geeignet  erschien,  bei  der  einen  oder  anderen    | 
Basengrnppe  beschrieben  worden.  l 

Liegt  ein  Gemenge  verschiedener  Itasen 
vor,  so  ist  ihre  genaue  Trennung  sehr  oft  mit 
grofsen  Schwierigkeiten  verbunden. 

Die  geeignetsten  Methoden  zur  Trennung, 
bezw.  Diagnose   von    Aminen    sind    folgeude : 

Dnrch  Bebandeln  des  ßascnge  misch  es  mit: 

1.  OTalsäurediäthylester  (vei^l.  S.  52), 

2.  Pikrinsäure  (vergl.  S.  53), 

3.  Ferrocyankalium  (vergl.  S.  53), 

4.  Schwefelkohlenstoff  (vergl.  S.  53), 

5.  Salpctrigsäure  (vergl.  S.  53), 

6.  Metapbosphorsäure  (vergl.  S.  53).  i 

7.  Michael  ompÜehlt  zur  Trennung  Citracon- 
sfiure,   durch  welche   nur   primäre  Amine   in  i 
unlösliche  Cltraconamide   Qbergcfuhrt  worden,  | 
während  sekundäre  und   tertiäre  Basen    nicht  i 
reagieren.  j 

Zur  Ausführung    der   Trennung    wird    das  | 
Basengemiach    mit    einer    wässerigen    Lösung  | 
von  Citraconsfture  solange  am  Rück flnfskuh  1er  ;' 
£um  Sieden  erhitzt,  als  sich  noch  ein  Nieder- 
schlag bildet.     Sind  die  vorhandenen   sokuu-  ; 
däron,  bezw,  tertiären  Basen  mit  Wassordampf  ' 
flüchtig,  so  werden  sie    durch  Destillation    im  | 
Dampfbtrome  entfernt,  anderenfalls  entniebt  man 
sie   dem    Reaktionsprodukt   durch   Behandeln  ' 
mit  verdünnter  Salzsäure.     Das  Citracouamid 
(Antlid)  hintcrbleibt  iu  beiden  Fällen  unzersetzt 
im  Destillations-,  bezw.  Extraktionsruckstand. '*> 

8.  Dnrch    Behandeln    des    Basengemisclies  : 
mit    Bcnzoylchlorid   (vergl.  S.  60).     In  vielen 
Fällen  läfst  sich  die  Trennung  der  )>rimärcn,  j 
sekundären    und    tertiären    Amine    auch    mit  1 
Hilfe  von  Acelylcblorid  oder  Essigsänreanhydrid 
ansfabren,  mit  denen  die   primären   und   se-  ; 


kundären  Amine   unter   Bildung   von  Acetyl- 

dorivaten  reagieren: 

I.  R  .  NU,  -|-  CHjCOCl  =  R  .  NH  .  GOCH, 

+  HCl, 

II.  RjNH  +  OH,COCl  =  RgN.  GOCH,  +  HCl, 

während  tertiäre  Amine  nicht  verändert  werden. 

Die    Methode    eignet    sich    besouders    zur 

Trennung  der  aromatischen  Amine. 

9.  Nach  0,  Hinsberg  ist  anch  Benzolsnlfo- 
chlorld:  CjHj.SOj.Cl  eiu  sehr  geeignetem 
Trennungsmittel  für  Amine.  Einige  Centi- 
gramme  des  Ita  sengemisch  es  werden  mit  dem 
Reagens  und  so^iel  Kalilauge,  dafs  die  Flüssig- 
keit alkalische  Reaktion  behält,  zwei  bis  drei 
Minuten  kräftig  durchgeschüttelt.  Die  terliiiren 
Basen  bleiben  unverändert-  die  sekundären 
hingegen  geben  ein  substituiertes  Beuzolsulfon- 
amid  —  z.  B.:  C^Hj  .SOj  .N(CgHs)j  — 
welches  fest  oder  syrupartig  und  in  Alkalien 
und  Säuren  unlöslich  ist.  Die  primären  Basen 
endlich  liefern  eine  klare  Lösung,  aus  der 
das  substituierte  Benzolsulf onamid  durch  Zu- 
satz von  Salzsäure  in  fester  Form  sich  aus- 
fällen läfst.  Zur  Trennung  unterwirft  man 
das  Reaktionsprodukt  der  Destillation  mit 
Wasserdampf,  wobei  nur  die  unveränderte 
tertiäre  Base  übergeht.  Aus  dem  DostiUations- 
rUckstand  scheidet  sich  nach  dem  Erkalten 
das  sekundäre  Ucnzolsulf onamid  iu  fester 
Form  ans  und  kann  durch  Filtration  ab- 
getrennt werden.  Das  Benzolsnit'onamid  des 
primären  Amins  endlich  fällt  mau  aus  dem 
Filtrate  durch  Versetzen  mit  Salzsäure.  Zur 
Gewinnung  der  freien  Basen  aus  den  Donzol- 
sulfonamiden  erhitzt  man  diese  im  Druckrohr 
auf  150—160'*,  wobei  sie  in  Benzolsulfonsänro 
und  das  betreffende  primäre,  bezw.  sekundäre 
Amin  zerfallen.*) 

10.  Mittels  der  Öuauthol-Methodo  von  Hugo 
Schiff  (.vergl.  S.  60). 

11.  Über  die  Trennung  der  Methylamine 
zum  Zwecke  der  Darstellung  von  reinem  Tri- 
mcthylamin  ans  dem  rohen  Ghlorbydrat  vergl. 
S.  53  und  bei  „Trimethylamin"  (S.  68). 

12.  Ober  die  Trennung  der  eigentlichen 
aromatischen  Amine  —  in  denen  die  Aniido- 
gruppc  (NH^),  wie  z.  B.  im  Bonzylamin 
C^IIj  .  CHg  .  XIIj,  einen  Teil  der  aliphatischen 
Seitenkotte  ausmacht  —  von  denjenigen  Basen, 
welche,  wie  z.  B.  Anilin  C^Hj  .  NH,,  dieselbe 
am  Benzolkem  enthalten,  vergl.  man  weiter 
unten  »Die  Amine  der  aromatischen 
Reihe". 


•)  KidiMl,  B.  B.  IS  (1886),  S.  1390, 


«)  B.  B.  2S  (1890),  S.  2962. 
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AmmonfBinbasen    oder     cjuaternSre 

Basen, —  Die  tjuateruiiroii  Bason  —  R^N  — 
sind  im  freien  Zustande  nicht  exislonzfaliig; 
die  fünfte  —  freie  —  Wertigkeit  des  Stick- 
stoffs nmCa  durch  einen  Säurerost  oder  durch 
die  Hydro xylgrupiie  (OU)  gesättigt  sein.  Die 
Ualoidsalze  der  Ammouinnibaseu  werden  er- 
halten, indem  man  die  Alkyl-Chloride,  -Bro- 
mide oder  -Jodide  auf  die  tertiären  Amine 
eioffirken  läfst.  (Vergl.  weiter  oben.)  Die- 
selben sind  selir  beständig  und  werden  selbst 
durch  Destillation  mit  Kaliumhydroxyd  nicht 
zersetz),  sondern  nur  erst  beim  liehandcln 
mit  Silherbydroxyd.  In  diesem  Falle  ent- 
Btefaen  neben  dem  betreffenden  Ilalogensilber- 
aalz  quatemärc  Alkylammoniumhydrate  mit 
aufserord entlieh  stark  basischen  Eigenschaften ; 

(CH,\NJ  -f  ÄgOH  =  AgJ  4-  (CHgj.N  .  OH. 

Diese  Hydrate  sind  stärkere  Basen  als 
selbst  Ealiumhydroxyd,  weshalb  dieses  sie 
auch  nicht  aus  ihren  Salzen  in  Freiheit  üu 
setzen  vermag.  Im  Übrigen  besitzen  sie  einen 
dem  Kaliunibydro:(yd  sehr  ähnlichen  Charakter. 
Atzend  nnd  von  stark  alkulischer  Reaktion, 
verseifen  sie  auch,  wie  dieses,  die  Fette  tmd 
sind  au  der  Luft  zerfüefslich,  können  jedcch 
durch  Verdunsten  ihrer  Losungen  über  Schwofel- 
s&uro  krystalliaiert  erhalten  werden.  Mit 
Säurcu  geben  sie  gut  krystallisierunde  Sal^c: 

(CHg),N  .  OH  +  HCl  =  tC.Hg),N .  CI  +  H^O. 
Hei  der  trockeuen  Destillation  zerfallen  sie  iu 
eine  tertiäro  Utiso  und  einen  einwertigen 
Alkohol: 

CCH„),N  .  OH  ^  (CH,,)aN  -f  CII,,  .  OH. 
Letzterer  wird  jedoch    nur    ans  Telramelhyl- 
ammoiiiumbydrat    als    solcher    gewonnen;    in 
allen   Obrigen  Füllen    erhält    mau    au    seiuer 
Stelle  Wasser  und   das  ents|irec1iendü  Olefin: 
(CjHj),N  ,  OH  =  CC,H^)gN-|-  C,H, 
+  H,0. 
Enthält  eine  gemischte  Ammoniumbase  eine 
Methylgnippe,  so  bleibt  diese  iu  dem  tertiären 
Amin:') 
CjH,,y     /t'.Hj     CjHn^. 

C,Hj^<f  =  CgH,   ;N4-CjH,+H30. 

CH,/      \0H  CH„/ 

Die  qnaternäreuAIkylammouiumjodide  R^NJ 
zerfallen  unter  dem  KinHnfs  höherer  Tempe- 
ratur in  tcrtiiire  Basen  und  Alkyljodide.  Die 
Chloride    vorholten    sich    analog.      Euthniton 


diese  letzteren  veracbiedono  Alkylo,  so  /or- 
sctzeu  sie  sich  derurt,  dafs  zunächst  das  oin- 
fachst  konstituierte  Alkyl  als  Chlorid  austritt: 


CIL 


>N  .  Cl  =  CHjCI  +  (C.H^ljN. 


Durch  Behandoln  mit  Chlordilber  läfst  sich 

das    Jod     der    Alkylammoniumjodide     gegen 

Chlor  austauschen.      Es  entsteht  Jodsilber  und 

das  entsprechende  Alkylammoniumchlorid; 

R,N  .  J  +  AgCl  =  R,N  ,  Cl  -)-  AgJ. 

In  analoger  Woisc  erhalt  man  durch  Be- 
handeln der  Jodide,  bezw.  Chloride  mit  kohlen- 
saurem Silber  dio  Carbonate  und  mit  schwefel- 
saurem Silber  die  Sulfate  der  Totraalkyl- 
ammoniumbasen. 

Ferner  addieren  dieselben  2  oder  4  Atome 
Broin,  bezw.  3,  5,  7,  ja  selbst  9  Atome  Jod 
(Gouther).  Die  Verbindung  (CIL,1^NJ  .  J, 
krystaUisiert  in  dunkelfarbigen,  {C,Hj)jNJ  .  J, 
in  blauen  Kadcln.  Meist  besitzen  dio  Tri- 
jodido  eine  dunkel  violette,  die  Pontajodide 
eine  jodäbnliehe  Farbe.  Jedoch  verlieren 
diese  Perjodido  auch  leicht  wiedor  die  addi- 
tionell  gebundenen  Halogenatome.  (Vergt.  im 
vierton  Abschnitt:  Alkaloide.) 

Bei  Erörterung  der  Frage  nach  der  (iloich- 

bezw.  Verschiedenartigkeit  der  fünf  Stickstoff- 

affinitäten  wurde  seinerzeit  angenommen,  dafs 

dio  nach  der  Gleichung: 

(CH.),-  (Cfl,),^      /C,H, 

yN-fCJIjCl=  >N(; 

t'iHj  CjH/      ^CI 

entstehende  Verbiudung  vei-schieduj  sei  von 
der  nach  der  Gleichung: 

CHg\  CHg  dlg 

)N4-CII,CI=  -N' 

(Cä"s^s'  1.C..U61,  ^Ci 

erhaltenen,  V.  Meyer  und  Lecco  liabeu  jedoch 
gezeigt,  dafs  diese  Salze  identisch:  dio  fOuf 
Affinitäten  des  StickatoHs  demnach  gleich- 
wertig sind.") 

Die  sekundären  und  tertiären  Amine,  so- 
wie die  quaternäreu  Alkylammoniumbaseu  sind 
auch  bereits  hinsichtlich  ihrer  stereocheraischen 
laomerie Verhältnisse  untersucht  worden.  Wird 
im  Ammoidumctdorid  NU^Cl  Wasserstoff  durch 
weniger  als  vier  Alkylo  ersetzt,  so  erhält 
man  keine  ste  reo  che  misch  isomeren  Verbind- 
ungen, 


)  Hofmsnn.  B.  B.  U  (1881),  8.  495. 

)  Ann.    ehem.    Pharm.    180    (ISTij),    S.    1' 

fa«ii,  ibid.  8.  1SI  und  S.  364;  Ladenburg  u 


II  Struve.  B.  B.  10  (1877),  8.  43;  V.  Mejer.  ibid. 
"  S.  309,  964,  V29i;  Ladenburg,  ibid.  8.  561, 
I  1152,  16-S4. 
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„Führt  man  hingegen  in  das  Chlorammo- 
niammolckül  vier  Alkoholradikale  von  ge- 
nügend hohem  Molekulargewicht  —  wie  Propyl, 
Isobntyl  u.  a.  —  ein,  so  scheint  das  Molekül 
eine  stabile  geometrische  Form  anzunehmen: 
eine  Wahrscheinlichkeif,  die  sich  experimentell 
aas  der  Existenz  mehrerer  Isomeren  und  aus 
dem  Auftreten  der  Polarisation  ergiebt,  sobald 
die  vier  substituierenden  Alkyle  verschieden 
sind.  Die  zwei  gleiche  Radikale  enthaltenden 
Derivate  repräsentieren  alsdann  die  Form  der 
inaktiven,  nicht  spaltbaren,  isomeren  Modi- 
fikation." In  der  That  läfst  sich  das  optisch 
inaktive  Methyl  -  Äthyl  -  Propyl  -  Isobutylammo- 
ninmchlorid : 


jf 


n 


r 


» 


n 


N. 


CH, 

C^H^ 

C,II, 

Cl 


durch  Gärung  in  zwei  oi)tisch  aktive  Isomere 
spalten.^)  Le  Bei  macht  darauf  aufmerksam, 
dafs  für  das  Chlorammonium  zwei  Formeln 
möglich  sind: 

L  NH(H^Cl)    und   IL  NILCH^Cl), 

von  denen  die  letztere  (II)  die  Wasserstoff- 
atome in  chemisch  gleichwertiger  Gruppierung 
enthält.  Bei  Gegenwart  vier  verschiedener 
Radikalo  führt  die  eine  zu  vier,  die  andere 
zu  sechs  aktiven  Isomeren.  Hinsichtlich 
der  von  L<adonburg  aufgestellten  Formel : 
NH„(nCl)  bemerkt  Le  Bei,  dafs  dieselbe  nicht 
haltbar  ist,  da  sie  zu  unrichtigen  Schlufs- 
folgerungeu  führen  würde. 

Le  Bei  hat   ferner    mit   den  Amiu-Chloro- 
platinaten  eine  Anzahl  Doppelsalze  dargestellt. 


Es  hat  sich  dabei  gezeigt,  dafs  viele  dieser 
Chloroplatiuate  nicht  befähigt  sind,  sich  unter- 
einander zu  verbinden. 

Nachstehend  verzeichnete  Chloroplatiuate 
verbinden  sich  zu  gleichen  Molekülen: 

Die  Chloroplatinate  des  Triäthyl-  und  Tri- 

propylamins; 
Dimethyl-  und  Me- 
thyl-Propylamins; 
Dimethyl-  und  Di- 
propylamins. 
Aufserdem    erhielt    Le    Bei    ein    sehr    in- 
teressantes,   aus    einem    Molekül    Äthylamin- 
und    drei  Molekülen    Äthyl-Propylaminchloro- 
platinat  bestehendes  Dop])elsalz. 

Nach  demselben  Forscher  besteht  das  Mole- 
kül der  einfachen  Chloroplatinate,  in  An- 
lehnung an  die  Zusammensetzung  des  Moleküls 
der  Doppelsalze,  aus  mindestens  vier  Mole- 
külen Chloroplatinat.-) 

Schliefslich  hat  Le  Bei  noch  theoretische 
Untersuchungen  über  das  krystallbildende  Mole- 
kül, d.  i.  über  die  krystallogene  Molekular- 
gröfse  mitgeteilt. 


Die  nachfolgende  Tabelle  entliält  eine 
Zusammenstellung  der  wichtigsten  bekannten 
Amine.  Au  dieselbe  schliefst  sich  eine  kurze 
Einzelbeschreibung  aller  derjenigen  Glieder 
an,  welche  in  medizinischer,  pharmaceutischer 
oder  toxikologischer  Hinsicht  von  Bedeutung 
sind. 

Als  Typen  für  die  primjiren,  bozw.  sekun- 
dären und  tertiären  aliphatischen  Amine  wurden 
Äthylaniiu,  Dimethylamin  und  Trimethylamin 
herausgegriffen  und  demgeniäfs  besonders  aus- 
führlich behandelt. 


Tabelle  der  wichtignlen  gesSttigten  Monamine  der  aliphatischen  Reihe.'^) 


L   Primäre   Amine. 

Namen  der  Amine: 

Zusammensetzung : 

Hiedep. : 

Methylamin 

CII3  .  NIL 

ti"  5,5« 

Äthylamin 

CHg  .  CH,"  .  NIL 

4-18« 

Nornial-Propylamin 

CIL,  .  CIi;  .  CIL  .  NH, 

49» 

Isopropylamin 

CCII3X  .  CH  .  Nli, 

31-82" 

Normal- Butylamin 

CH3  :  CII4  .  CII2  .  CIL  .  NII2 

76« 

a-lso-          „ 

{CU^\  .  (^H  .  CH.,  .  NIL 

66» 

/^-   r              w 

'"'  ■  Sl;>"  •"■.  ■ 

63» 

y*    «               n 

(Cllg),  .  C  .  Nil. 

45,2« 

Normal- Amylamin 

CH^CCIIg),  .  Nl\ 

103« 

Iso-             „ 

(CIl,),  .  CH  .  (CH,)..  .  NH^ 

95» 

«)  Le  Bei,  Oompt.  Rend.  110  (1890),  S.  20  und  112 
(1891),  S.  724;  Bull.  80c  Chim.  1890,  IL  S.  788  und 
Revae  urenerale  des  Sciences  1891,  S.  210;  F.  Kraftt, 
B.  B.  28  (1890),  8.  2780;  Enciclopedia  Chim., 
Snppl.  Ann.  1890,  8.  442,  Artikel  „Stereochimica". 


«)  Le  Bei,  Bull.  Soc.  Chim.  [3].  V,  S.  723. 

•)  Man  ver^l.  hierzu  die  ausführlichen  Tabellen 
in  Laubenheimer,  Grundzüjje  der  orpr.  Chem., 
Heidelberg,  1884,  S.  295  u.  f. 
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Namen  der  Amine: 

Inaktives-Iso-Amylamiu 
Aktives 


Tertiär- 


« 


n 


n 


n 


Pentylamiu 

Normal-Hexylamin 
Iso- 


n 


n 


Methyl-Diäthylcarbinainin 

Normal-Heptylamin 
Octylamin 
Nonylamin 


n 


N  ormal-Duodecylamin 
Tridocylamiu 
Tetradecylamin 
Ilexadecylamiu 
Heptadecylamiu 


» 


n 


n 


Dimetbylaraiu 

Diätbylamin 

Dipropylamin 

Diisopropylamin 

Pibutylamiu 

Diisobutylaniin 

/"    n       n       r> 

Diisoainylamiu 
Inaktives  Diisonmylamin 
Aktives  „ 

Dibexylainin 
Dioctylamin 
Äthyl-IIcxadecylamin 
üimyricylamin  (?) 


Trimethvlamin 
Triätbylamin 

Methyl-Diitthylamin 

Dimctbyl-Äthylaniin 

Tripropylaniin 
Normal-Tributylaniin 
Triisobutylaniin 
Triisoaniylamin 
Inaktives  Triisoamylarain 
Aktives  ,,  „ 

Tribexvlamin 
Trioctylamin 

„  aus    Metbyl- 

Hexyl-Carbinol 
Tricctvlamin 
Diäthyl-  Hexadecylamin 


Znaammenietziing : 

(CHg),  .  CII  .  (CH.,)j  .  NH., 


n 


n 


n 


n 


CHs  .  CHgX 

CHjj  .  CHg  .  CHjX 

cii^ccii,),  .  NU 


CII  .  Nil, 


C,H„  .  CH,  .  NII2 


'3 


(C 


.  ™«Nc .  NU, 

2  "5  ^2' 


\^7"l5    . 

NHg 

CjjII,,  . 

C^jHjg  . 

Nil, 

^12^^-25    • 

NH, 

^'18^27    • 

NH, 

^14^^-29    • 

NH, 

^«"38    • 

NIi: 

^17^36    • 

NIU 

I.    Sekundäre   A 

(CH3),  : 

NU 

(an,). 

:  NH 

(C3H,), 

:  NH 

»1 

:  NH 

:  NH 

^o.nj. 

:  NH 

(CgH,,)j 

:  NH 

^i^»   •  ^10^' 

[      •  \H 

(*-'80"«l  -S 

:  NH 

ni.  Tertiäro  Air 

(CII,);, 

iN 

(^H,)3 

;n 

CII,. 

'*^**-»^  ^'' 

(C.Hs), 

N 

(CH3), 

N 

^•."5 

(<-'-,H,), 

•:n 

(t'4H,), 

>:n 

•  • 

W 

^t;»iin), 

,:n 

« 

« 

(c«n,s)> 

,:n 

c<^Vi.,\ 

,;n 

(CniHjjjj)^  :  N 

((•..Il5'2    =  C„Il3,    .  N 


Sieilep. : 

96— 97<* 
96—97® 

77,5®— 78<> 

91,5® 
128-130® 


116^ 


108-110® 


190- 

Schmelcp. : 

4-27® 
27® 
27® 
45® 
49® 


155® 
180® 
192® 

Siedep. : 

248® 
265® 
162 
187 
335—  340® 


**1        bei 
i,>    15  nm 
J     l>ruclr. 


Siedep. : 

+  7,2—7,3® 

55—56® 

98® 

83—84® 

160® 

135—137® 

178—180® 
185—186® 
182-184® 
190—195® 
297® 

Hchmelsp.:  27- 


28» 
TB« 


Hiedep.: 

3,2—3^® 
89—90® 


156,5® 

215® 

187® 

177—178® 


260® 
366® 

370® 

Sohmelxp. :    39 

28» 


IIV.   Quatornäre   Tctraslkylammonianibasoii. 
Tctranielliylammonitimliydroxyc)  [TelraniPlb.vüunibydrat]  (CH^j^jN-OH,  liygroskiip.    Krystalle; 
Totraathylainmoniuiiibydroxyil  [Tetraülhylinniji3-dratj   (l'sHj)j;  N  .  Uli,  hygroskop,   Nndolii. 
H 
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Hetfaylaniln  (Mercurialia).  (;H,.SH,.; 
Mol.-Gew.i  31,  Proz.-Zu3.:  t':39,71;  11:16,13; 
K :  45,17.  Das  Methylamin  fiuflct  sich  in 
Mercurialia  annua  und  M.  perounis;')  im 
Dilipel'schpn  Tierßl  (.Ändersonl,  in  dertlarings- 
lake,  onLer  den  Prortuktfn  der  trockenen 
Destillatiim  vi)n  llok  und  Melasse.  Ferner 
entsteht  es  als  Spaltungsprodukt  aus  Morphin, 
Codein,  Kreatin,  Sarkosin  und  Coffein. 

Unter  den  zahlreichen  bekannten  Bilduugs- 
weisen  sei  besonders  diejenige  durch  Re- 
duktion von  ('hlorpikrin  hervorgehoben;') 
CClg  .  NO,  -|-  6  H,  =  CHg  .  NH„  -f  2  H,0 
-|-  3  HCl, 
«eiche  sich  besonders  zur  technischen  Dar- 
Btellnng  der  Itaso  eignet. 

Das  Melhylaniin  ist  ein  farbloses,  mit  gelber 
Flamme  brennendes,  bei  —  6°  zu  einer  farb- 
losen FlQsstgkeit  verdichtbares  Gas  von  am- 
moniakalischeni  Geruch.  1  Vol.  Wasser  löst 
bei  12,5"  1150  Vol.  Methylamiugas.  (Von 
Ammoniakgas  löst  I  Vol.  Wasser  bei  10°  SI3,8 
nnd  bei  15°  nur  7^,2  Volumen  auf.)  Die 
wässerige  Lösung    des   Gaaes    fällt    aus    den 


jedoch  schon  au  Trimuthylumiu  eriunonidem 
Gerüche.  Seino  Sal/.o  sind  in  Wasser  und  in 
Alkohol  löslich  nnd  au  der  Luft  zcriliefalich. 
Cbaraktoristisch  fOr  Dimethylainia  ist  die 
Lüslichkeit  seines  Chlorbydrates  in  Chloroform, 
wahrend  das  entsprechende  Monomethylamin- 
salz  darin  unlöslich  ist.*^) 

Gegen  Metallsalze  zeigt  die  wasserige  Lösuug 
des    Dimothylamina  folgendes  Verhalten;") 

1.  Mit  Magnesiumsalzeu  entsteht  —  selbst 
bei  sauerer  Reaktion  derselben  nnd  bei  Gegen- 
wart von  Ditnethylamincblorhydrat  —  ein  in 
einem  Überschnfs  von  Dimethylamin  unlös- 
licher, weifser  Niederschlag. 

2.  Mit  Alnininiumsalzen  entsteht  ein  imOber- 
acbufi;dcsRengeQslösliuher,weirserNiederscblag. 

3.  In  den  Lösungen  der  Eisen-,  Nickel-, 
Kobalt-  und  Cbromsatze  entstehen  im  Ober- 
scbufs  der  Base  unlösliche  NiedorscblAge. 

4.  Gegen  Maoganoxydul  salze  verhalt  es  sich 
wie  gef;en  Magnesium  salze.  Gegenwart  von 
Chlorammonium  verhindert  die  Fällung. 

5.  Mit  Zink-  und  Zinnaalzen,  wie  auch  njit 
Autimonpentachiorid  entstehen  im  Überschafs 


Lösnnge»   der   SchwormelalUalze   die  Meulle  )  ''l  "»S™'  '»»'"'"'  »'«''«»«"»S' 


in  Form  der  Hydrate  aus.  Aus  der  mit  Salz- 
afinre  neutralisierten  Lösung  erhält  man  auf 
I  Znsatz  von  Platiuchlorid  das 

ethylaminebloroplatinat 
(CHj  .  NH,  .  Iiri)j  .  PtCl, 
lin  schönen,  goldgelben,   besagenalen,   in  Al- 
Ikobol  und  Äther  unlöslichen  Tafeln.     100  Toilc 
er  vou  13,.^°  lösen  1,97  —  2,14  Teile  des 
I  Salzes.     Das 

ethylaminplatinaulfocyauat: 
(CHg  .  NH,  .  HCNS),  .  Pt(CNS)^ 
|!8t  löslich. 

Dimethylamin,  (CH,),  .  NH;  MoL-Gcw.: 
I«.  Proz.-Zn9.:  C  :  53,^;  H  :  15,55;  N  :  ai,l2. 
F  Findet  sich  in  der  Häringslake'')  nnd  unter 
den  Produkten  der  Fischfäulnis;*)  ferner  iu 
faulenden  Pilzen,  in  gefaulter  Gelatine,  in 
giftigen  Würsten  (Ehrenberg,  1887),  im  Peru- 
gnano  und  im  rohen  Holzessig.  Das  Dimethyl- 
amin bildet  eine  farblose,  bei  -j-  7,2° — 7,3° 
siedende,  in  Wasser  mid  in  Alkohol  leicht 
lösliche    Flüssigkeit    von    ammoniakalischem. 


•)  Bull.  Soc.  Gbim.  Ja],  189J.  V,  S.  723 

*)  £.  Schmidt,  Ann  Chem.  Pharm.  19S  (1878),  j 


•)  Bocklisch,  B.  B.  18  (1885),  8.  1924. 


Mit  Riipfersal/en  gicbt  es  hellblaue,  bei 
Cberscliufs  des  Reagens  dunkelblau  werdende, 
jedoch  darin  unlösliche  Niederschläge. 

7.  Mit  Mercnronitrat  entsteht  ein  schwarzer, 
mit  Uercurisalzen  eiu  weifser  Niederschlag. 
Der  letztere  ist  im  Dberachnfs  der  Base  nn- 
löällch,  löslich  aber  iu  viel  Wasser. 

ä.  Mit  Silbernitrat  entsteht  eiu  dunkel- 
grauer, im  Überschufs  der  Base  löslicher 
Niederschlag.  Auch  Chlorsilber  wird  von 
Dimethylamin  gelöst. 

Giebt  man  zu  einer  wässerigen  Lösung  ^uu 
Dimethylamin  Brom,  so  entsteht  ein  flockiger, 
Rclher Niederschlag  von  (CHg)^NBr^  -|-2H,0, 
Derselbe  ist  fast  unlöslich  in  Wasser,  löslich 
in  Alkohol,  Äther  und  Salzsäure  und  loicht 
zersel/lich  (Rasch ig). 

flimethylaminchlorhydrat  krystallisiert  aus 
Alkohol  in  Nadeln,  und  giebt  mit  Platin- 
cblortd  das  in  siedendem  Wasser  leicht,  iu 
kaltem  Wasser  hingegen  viel  schwerer  lös- 
liche Chloroplatinat: 

[:.Cn,),NH  .  HCl],  .  PtCl^. 


*)  Derselbe,  ibid.  18  (1886).  8.  87. 
"j  Behrend,  B.  ß.  IS  (I88S),  8.  1611. 
")  C.  Vincent,  Bull.  8qc.  Chim.  [2],  88,  ! 
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DasaMbo  kryslallisicrt  iii  gelhen,  in  z-wci 
rhombischen  Formeu  auftretenden  Tafeln;  es 
ist  demnach  rtimori)h. 

Das  PlalinsuUotyaniit : 

[(CH,),NH  .  nCNS],  .  PttCNS), 
krjstallisiert  iu  oftmals  ziemlich  langen  Prisnieu 
oder  Narieln.  Es  schmilzt  unter  Schwärzung 
bei  160 — 170"  und  ist  wenig  lilsHch  in  kaltem. 
leichter  iu  warmem  Wasser  «nd  in  Alko'hol, 
unlöslich  iu  Äther  (Gnaroschi). 

TrimethylHlllill,tCH„),  ;N;Mol.-Gew.:59; 
Pro^.-Zus.:  C  :  fil,02;  11:15,25;  K  ;  23,73. 
Findet  sich  in  den  Ultlttorn  von  Cheuopodium 
vulvaria  (Deasaignea,  18.51),  in  den  BlQten 
von  Crataegus  tixyacanlha,  in  der  Araica 
moQtann,  in  der  Hüriugslake,  im  Lebertbran 
(Gautier  und  Mourgue«),  im  Tieriil,  im  mensch- 
lichen Haru,  im  Kalbsblut  [Dessaignes  1857) 
und  im  Mutterkorn  (Walz).  Da  das  letztere 
aber  im  IriBchcn  Zustande  Cholin  enthalt,  so 
rührte  das  von  Walz  beobachtete  Trimethyl- 
amiu  sehr  wahrscheinlich  von  zersetztem  Choliu 
her.  Wird  Multerkorn  mit  Kalilauge  be- 
haudcll,  so  entwickeln  sich  beträchtliche 
Mengen  Trimethylamin.  Guareschi  und  Bruno') 
konnten  ferner  die  Bildung  kleiner  Mengen 
Trimeth3"lamin  bei  der  Destillation  vcrBchiedener 
vegetabilischer  Drogen  mit  Kalinrahydroitycl  in 
wässeriger  Lösung  beobachten.  Weiterhin 
entsteht  diese  Base  durch  Zersetzung  von 
Narbotin  und  Codcin  mit  Atzkali;  iu  reicli- 
licheu  Mentieu  tritt  sie  endlich  auch  unter 
den  Produkten  dor  trockeuen  Destillation  von 
Hol/,  und  Melasse,  zusammen  mit  den  anderen 
Methylamiucn  (Vincent),  sowie  unter  den 
Fäuluisprodukten  der  Bierhofe  und  des  Weizen- 
mehles auf.  Ül>crlianpt  ist  Trimethylamin  ein 
nie  fehlendes  Produkt  der  Eiweifsfäulnia.  So 
liefert  unter  anderou  faulendes  Gehirn  grofse 
Meapeu  dieser  Hase  (Guareschi  und  Moaso). 
In  diesem,  wie  in  \iclon  anderen  ähnlicheu 
Fallen,  tritt  das  gebildete  Trimethylamin  haupt- 
silchlich  als  Zersetzungsprodukt  vorbandeuer 
Lecithine  auf. 

Zur  Darstellung  von  reinem  Trimethylamiu 
ans  dorn  kauflichen  rolieu  Trimethylaminchlor- 
hydrat  ^  einem  Gemisch  von  Chlorammonium 
und  den  Chlorliydratcn  von  Mono-,  Di-  und 
Trimethylamin  —  kauu  man  entweder  —  nach 
J.  Weifs')  —  das  Verhalten  dieser  Basen 
gegen  Jod-Jodkalium  verwerten,  oder  aber, 
wenn  es  sich  um  Gewinnung  gröfserer  Mengen 
der  reinen  liaae  handelt,  die  vou  A.  Partbcü") 
ausgearbeitete  Methode  anwenden. 


Nach  J.  Weifa  werden  von  den  vorge- 
nauuten  Base»  aus  w^sseri^er  salzsnucrer 
Lüsuug  durch  Jod-Jodkalium  nur  Di-  und 
Trimethylamin  in  Form  von  Per.jodiden  gefällt, 
nicht  aber  Ammoniak  und  Monometbylamin. 
Wird  hierauf  der  gut  ausgewaschene  kryslalli- 
nischo,  stablglänzcndü  Niederschlag  mit  kon- 
zentrierter, kalter  Natronlauge  goschattell,  so 
löst  sich  das  PerJodid  des  Trimethylamlua 
sehr  bald  auf,  während  das  Perjodid  des 
Dimethylamins  ala  gelbes  Joddimclhylamin, 
welches  sieh  nur  sehr  langsam  zersetzt,  zurück- 
bleibt. Durch  Echliersliche  Destillation  der 
alkalischeu,  vom  Joddimethylamiu  getrennten 
Lösung,  erhält  man  dann  fast  reines  Tri- 
methylamin. 

Die  von  A.  Parthoil  herrührende  Methode 
ist  in  ihren  HauptzOgen  folgende: 

Man  bereitet  sich  zunächst  eine  25^30- 
prozentigo  Lösung  der  freien  Rohbason  in 
absolutem  Alkohol,  indem  man  je  250,0  g 
rohes  Trimethylaminchlorhydrat  in  einem  nn- 
pefähr  2  Liter  fassenden  Ituudkolben  mittels 
konzentrierter,  allmäUg  ans  einem  Tropftrichtcr 
zufliefsender  Natronlauge  zersetzt.  Die  durch 
Erwärmen  im  Wasserballe,  gegen  Ende  — 
zur  Gewinnung  der  letzten  Reste  Trimethyl- 
amin —  durch  Erhitzen  auf  dem  Drahtnetze 
unter  gleichzeitigem  Durchiciten  eines  Waaser- 
stoifstromes  ausgetriebenen  Basen  gelangen, 
nachdem  sie  nach  einander  einen  schrlig  auf- 
wärts gerichteten  Kilhler  und  einen  Ätzkalk- 
turm pas.siert  haben,  in  den  eigentlichen  Ab- 
sorption sapparat.  Derselbe  besteht  ans  zwei 
leeren  ürechsel' sehen  Waschflaschen  nnd  an 
diese  anschliefsend,  aus  zwei,  je  150  g  abso- 
luten Alkohol  cuthaltendeu  Absorptionsflaschen. 
Dii'selbcn  dürfen  von  der  Flässigkeit  unr  zur 
llflifte  angefüllt  werden  und  müssen  während 
der  Operation  sorgfältig  gekohlt  werden. 
Eine,  der  zweiten  Absurptionsttasche  ange- 
fügte, etwas  verdünnte  Salzsäure  enthalteude 
Flasche  dient  zum  Zurückhalten  der  letzten, 
geringen  Mengen  Trimethylamin,  welche  der 
Absorption  entgehe u  können. 

Das  derart  gewonnene  Rohlrimcthylamiu 
wird  hierauf  in  Tetramcthylammoniumbromid 
abergefUhrt,  indem  man  in  die  alkoholLschc 
Lösung  einen  Strom  Methylbromid  einleitet. 
Das  letztere  wird  dargestellt,  indem  man  zu 
einer,  in  einem  Kundkolben  befindlichen 
HischuQg  von  20,0  g  amorphem  Phosphor  und 
ä0,0  g  reinem  Methylalkohol,  12ü,0  g  Brom  ans 


')  Noch  nicht  publizierte  Untersnchungen. 
*)  luftDgural-DiBsertHtion,  Marburg,  Itio?,    S. 
.  folg.  und  Arch.  der  Phnrm, 


*)  InauguraU  Dinertation,  Marburg,  ' 
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duem  Hahulrkhter  tropfoiiweiso  hinzn- 
treten  larsi.  Wegen  etwaiger  Explosiousgefabr 
ist  es  ratsam,  don  oher  Wasser  slühendeu 
Kolben  wälirend  dtT  Ojicratioii  mit  ciiiom 
nftsscD  Tuche  zu  uingubcn, 

Das  entwicicelto  Mettiylbromid  gduugt  durcli 
einen    schräg    aufsteigenden  Kühler    in    eine 
leere  Flasche,   iu   welcher  sich   mitgerissener 
Methylalkohol   verdichtet,    und    geht    hicraaf  , 
durch  ciu  mit  GlasstUckcn  und  gewöhn  liebem  ,| 
Pboaphor    geflHltcs   U-Rohr   und    eine    leere  j 
äiiherheitsflasehe.     Von  dieser  aus  tritt  end-  | 
lieh  das  Gas  durch  ein  weites,  seitlich    tubu- 
Uertes  uud  —  zur  Kutreninng  von   im  Itohr  |l 
rieb    ansseheidendeu    Krystallmasseu    —    mit  1 
einem    beweglichen    Glnsstnb    versehenes  Gas-  | 
leitungsrohr,    in    die    in    einer    droibalsigen  ,■ 
WoolFschen  Flasche  betSudlicho   allcoholisihc   . 
Lösung  der  Basen.     Die  während  der  Dauer  || 
der  Operation  abzuknbicnde  WoullTsrho  Flasibo   I 
trägt  in  dem    zweiten  Tubus    ein  Sieberheits-    ' 
rühr,  und  steht  durch  die  dritte  Tubnlatur  mit  l| 
einer  leereu  Flasche,   und   diese   eudlich   mit  ij 
einem  etwas  Salzsäure  enthaltenden  Gefäfs  iu 
Verbin  dang. 

Das  alsbald  nach  begonnenem  Eiuleiteu  des 
Methyl bromids  in  Form  eines  wcifaen,  krj- 
stallinischen  Niederschlages  sich  ausscheiden  de 
TetramclbylammouiumbrDmid,  dessen  Menge 
SD  lange  zunimmt,  als  die  alkoholische  I.üsnng 
noch  alkaliscfae  Reaktion  zeigt,  wird  nach  be- 
ondelcr  Operation  auf  einem  Saugfilter  ge- 
sammelt, mit  absolutem  Alkohol  ausgewaschen 
and  getrocknet. 

Durch  Verreiben  mit  feuchtem  Silberoxyd 
wird  das  Bromid  hierauf  in  Tetramethyl- 
smmoniambydrat  —  die  Zersetzung  durch 
Kochen  des  Bromids  mit  Bleioiyd  und  Wasser, 
bczw.  mit  frisch  gefälltem  Bleihydro^tyd  giebt 
keine  befriedigenden  Resultate  —  ahergeffihrt. 
Aus  Letztcrem  wird  endlich  durch  Krbitjieu 
von  je  150,0  g  der  trockenen  Ammouiumhase 
in  einem  goräumigen  Kolbon  im  LnftbuHo 
oud  in  einem  langsamen  und  trockenen  Wasser- 
Stoffstrome  reines  Trimothylamin  abgespalten. 
Das  entwickelte  Trimethylaniiu  gelangt  durch 
einen  absteigenden  Kahler  zunächst  in  einen 
kleinen,  leeren  Rundkolben,  in  dem  sich  das 
zweite  Spaltungsprodukt  —  der  Methylalkohol  — 
verdichtet,  aus  welch'  letzterem  das  etwa  ge- 
löste Trimethylamin  gegen  Endo  der  Operation 


durch  gelindes  Erwltrmen  aasgotriebeu  wird, 
und  gelaugt  vou  da  durch  einen  aufsteigen- 
den Kühler  in  den  Atükalkturm  und  end- 
lich iu"  die  bereite  in  der  ersten  Operaliotis- 
phaseangewandtenAbsorptiousapparate,  welche, 
je  nach  der  beabsichtigten  Anwendung  der 
I  Base,  entweder  wieder  mit  150  g  absolutem 
!  Alkohol,  oder  aber  mit  verdünnter  Salzsäure 
,  Ijcsfhickt  werden.  Durch  Eindampfen  der 
letzteren  Lösung  erhftit  man  das  Chlorhydrat 
der  Base  schliefsUch  iu  krystallisierter  Form.'} 

;i  (H.  K^-K™.) 

I,  Das  Trimethylamin  ist  ein  farbloses,  durch 
I  AlikQhlen  zu  einer  ebenfalls  farblosen,  bei 
-|-  3,'i" — 3,a"  siedenden  Flüssigkeit  vordicht- 
I  baros  Gas  von  intensivem  Fischgerucb.  In 
!{  Wasser  ist  es  leicht  zu  einer  alkalisch  ro- 
I  agie<Tondcn  FIQssigkeit  iMÜcb;  es  ist  jedoch 
j  eine  schwSchero  Base  als  Di-  uud  Mono- 
I  methylamiu. 

I       Die    Salze     des    Trimetbylamins    sind     in  * 
:  Wasser  sehr   leicht   löslich;   das   Chlorhydrat 
ist  auch  iu  Alkohol  löslich.     In  den  Losungen 
1  der  Alumiuinmsalze  erzeugt  es  einen  wel^n, 
'i  im  Oberschufs  des  Reagens  lOslicbon  Nieder- 
schlag.*) Gogen  Eisen-,  Chrom-,  Zink-,  Kupfer-. 
Cadmium-,   Quecksilborsalzo   u.  s.  w.    vcrh&lt 
es     sich    wie    Ammoniak-,     die     cntstoheuden 
Niederschlüge  sind  auch  in  einem  Oberschufs 
!|  von    Trimothylaminsalz    unlöslich.      Mit    den 
Zinn-    und    Silbersaken    giebt    es    in    eiuem 
'  grofsen  Oberschufs  der  Base  iJkslicbe  Nieder- 
'  schlage.   Cblorsilberist  iuTrimethylaminlösung 
]   völlig  unlöslich  (Unterschied  vom  Mouo-,  hezw, 

Ditnethylamin). 

I       In    Bleinitratlösung   erzeugt   Trimethylamin 

1   einen   weifseu,    im   Oberschufs    des    Reagens 

unlöslichen  Niederschlag;  neutrales  essigsaueres 

||  Blei  hingegen  wird  durch  Trimethylamin  nicht 

gefallt. 

Leitet  man  Trimethylamin  in  Gasform  in 
eine  Mischung  gleicher  Volumen  Schwefel- 
kohlenstoff und  Alkohol,  so  erhält  man  eine 
farblose,  krystallinischo  Verbindung  von  der 
Zusammensetzung ; 

CSj  .  N(CHg),.»l 

Das   Trimethylaminchloroplatinat: 

[l.CH,),N  .  HCl],  .  PtCI, 

bildet  regolmUfsige,  gelbe,  bei  ito"  schmelzende 

Krystalle.     100  cc  siedender,  absoluter  Alkohol 

löseu  0,0293  g  des  Sab.es;    dasselbe  ist  dom- 


')  Vergl.    hierzu    auch    Seite  53.     Die  dBielbal  ;| 

erwÜbnte  Publikation  von  E.  Schmidt  (Ann.  Chem.  ', 

Pharm.  SÖT  i\H9\)  enthüU  auch  A'k  Abbildungen  'i 

der  Rir  die  Gewinnung  des  Trimetbylamins  in  der  |l 

beschriebenen    Weise    vcin    Part  heil    verweniifteii  j 

Appante.  :! 


»J  C.  Vincent,  Bull.  Soc.  Chlm.  [3],  27  (1877), 
.  194. 

')  BleuDBrd.  Bull.  Soc.  Cbiin.  [2\,  83  (1860), 
.  18;  verirl.  hierzu  auch  E.  Submidi,  Ann.  Cheni. 
'härm.  267  (1891),  S.  1>61— 263,  bezw.  Pariheil, 
riBiigiiral-DisBertfttion,  Murbui^  1090. 
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iincli  iu  dem  geiiaimten  Lösnugsinittel  leichter 
löslich  als  das  entsprechcude  Dimethj'laniiu- 
salz,  und  dieses  wieder  Ifislichor  als  das  Chlüro- 
platinat  des  Monomethylamins.  • 

Trimethytamiiichloraurat: 
CCIIg^N  .  HCl  .  An  Cl^, 
bildet  Reibe,  mouoklino,  in  Wasser  nud  Alko- 
hol wenig  löslifho,  bei  223— Äitt"  unter  Zer- 
setzung HcbmclzeDde  Erystalle  (Guarescbi). 

Das  Platiusiilfocf ana t: 

[(CHg)gN  .  HCKS]j  .  rt(CNS)j, 
bildet  rote  Täfclchen,  welche  in  Wasser  wenig, 
in  Alltohol  leichler,  und  in  Älber  nicht  löslich 
sind    und    bei    176 — 180"    unter    Zersetzung 
schmelze». 

Äthylamio,  Cgll^  .  NH,;  Mol.-Gew.  45; 
Proz.-Zua.:  C  :  53,H3;  H  :  15,55;  N  :  31,12, 
findet  sich  unter  den  Fäuluisprodnkteu  der 
IMcrbefe  und  des  Weizenmehles. 

FarbloRO  Flüssigkeit  vüu  ammoniakalischeRi 
Geruch,  deren  Dampf  mit  gelber  Flamme 
brennt. 

Siedep.:  I8,70j  spez.  Gew.;  0,6951  bei  8^ 

Das  Äthylamiu  ist  in  jedem  Verhältnis    in 
Wasser.    Alkohol    und    Äther    löslich.     Aus  li 
seiner    wässerigen    Lüsuug    scheidet    es    sich  |l 
nach  dem  Silttigen  derselben  mit   festem  Ka-  '| 
liumhydroxjd  als  ölige  Flüssigkeit  ab.    Seine  . 
Salze  sind  iu  Wasser  löslicher,   als    die   ent-   ' 
sprechenden  Ammoniumsalze.     Verdampft  man 
eine  Lösung  von  Chlorammonium    mit   einem   | 
Überscbufa    von    Ätbytamin,    so    besteht    der  ;; 
VerdampfnngsrQckatand    aus    ÄtLylaminublor-  | 
hydrat  (Wurtz).      Aus    Kupfer-,    Eisen-    und  ] 
Alumiuiunisalzlösuniien   fällt   wässerige  Äthyl-  li 
amiulösung    die    Metalle    als    Hydrate     ans.  j| 
Knpferhydroiyd  und  Alnminiumhydroxyd  sind 
im  UberschuCs  des  Fällung smittels  wieder  lüs-  { 
lieh:    ersteres  zu   einer   blauen,    letzteres    zu  ". 
einer  farblosen  FlDssigkeit.     Das  Ferrihydrat 
hingegen   ist  unlöslich.     In   Nickel-,   Kobalt-  1 
und  Cadmi  um  Salzlösungen  entstehen  im  Über- 
scbafs  des  Reagens  unlösliche,   in  Gold-  und  . 
SilbersalzlösuDgen  hingegen  im  Oberschufs  des  ' 
Fälluugsmittels   lösliche  Niederschläge  (Unter- 
schied vom  Diäthylamio). 

Uit    Quecksilberchlorid    geben    Äthylamin-   i 
lösnngou  weifsej  in  Essigsäure  lösliche  Nieder-  | 
schlage,  während  Diäthylamin  einen  darin  uu- 
lOslicheu  Niederschlag  erzeugt  (C.  Lea).   Gegen  i' 
Magnesiumsalze  allein,  wie  in  Verbindung  mit 
Nntriumphosphat,   wie   auch   gegen    I'hospho- 
molybdänsänre    verhält    sich    Älhylamiu    wie  J 


Ammoniak,  jedoih  mit  dem  Uoterscbiede,  dafs 
Magnesiumätfaylaminphosphat  in  Wasser,  und 
Athylamiu|ihosphomnlybdat  in  Säuren  löslicher 
ist,  aJa  die  entsprechenden  Ammonium  Ver- 
bindungen.') 

Beim  Vermischen  einer  konzentrierten  Äthyl- 
aminlösang  mit  Oxalsäurediäthylester  erhält 
man  Diätbyloiamid: 

CON< 

I 

con; 

in  nadeiförmigen,  bei  175"  schmelzenden 
Kryslallen  (Wurtz,  llofmann). 

Ufst  man  krystallisiertes  Kaliumpermanganat 
auf  Äthylaminlüsung  einwirken,  so  entstehen 
Stickstoff,  Wasser,  Acetaldehyd  und  Kssig- 
säure;^)  beim  Destillieren  mit  Kaliumdi Chromat 
und  verdünnter  Schwefelsäure  gebt  Acetaldebyd 
über  (Wauklyu  und  Chapmann). 

Erhitzt  man   eine   alkoholische  Äthylamiu- 
lösung  mit  Scbwefelkohleastoff,  so  erhält  man 
Athylaminäthyldithiocarbonat: 
NHCjHj 


CS, 


<, 


NC,H,  .  H, 

dessen  alkoholische  Lösung  beim  Erhitzen  im 
Rohr  auf  llO-I^"  bei  77*  schmelzenden 
Diäthylthioharnstoff  liefert:^) 

CSg-  =  CS  (NHCHg),  +  II,S. 

\nc,HjH, 

Äthylarainchlorhydrat:  C^Hj.NH,  HCl, 
schmilzt  bei  76—80";  das  Chlor Oplatinal: 
(CjHj  .  NH,  .  HCl),  .  FtClj  krystallisiert  in 
orangegellten  Rhomboederu. 

Das  Chloraurat:  C^Hg -NH^  .Hfl.  AuCI,, 
bildet  goldgelbe,  monokliue,  in  Wasser  lös- 
liche Prismen. 

Das  Platinsulfocy anat  ist  löslich. 

Diäthylamin,  ((■,HJ,:NH;  Mol.-Gew.iTS; 
Proz.-Zus.:  ('  :  65,75;  H  :  15,0B;  N  r  19,19. 
Dasselbe  wurde  von  Ehrenberg*!  in  den  Nähr- 
tlUseigkeiten  von  Bacilleuknlturen  nud  iu  gif- 
tigen Wursten  aufgefunden.  Es  bildet  eine 
farblose,  bei  55,5"  siedende  und  in  Wasser 
lösliche  Flüssigkeit  von  stark  basischen  Eigen- 
schaften. 

Das  (^hlorbydrat  IC^H.^NH  .  HCl  ist 
nicht  zerfliefslich,  schmilzt  nach  Francbimont 
bei  99—100",  uach  Wallach")    bei   ai5— 217" 


<)  E.  Mejer,  JahniBber.  t8b6,  8.  520. 
*}  Carstanjen,  Jahresber.  188H,  8.  327. 
■)  Hrifmann.  B.  B.  1  (1«68).  S.  25. 


*)  ß.  B.  ÜO  (1887),  Ref.  8.  658 

")  Ann.  Chem.  Pharm.  214  1,1882),  S.  275. 
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und  kann  aus  Äther- Alkohol  krystallisiert  er- 
halten werden. 

Das  Chloroplatinat  bildet  monokline, 
orangegelbe  Krystalle. 

Das  Platinsulfocyanat: 

[(C2H5)2NH  .  IICNS],  .  Pt  (CNS)^  +2U^0, 

krystallisiert  in  kurzen  Prismen  oder  in  schön 
gelb  gefärbten,  rektaugulären  Blättchen. 

Schraelzp.  58— 58,5^  wasserfrei  79—80^.  Es 
ist  wenig  löslich  in  kaltem  Wasser,  leichter 
löslich  in  warmem  Wasser  und  in  Alkohol, 
unlöslich  in  Äther  (Guareschi). 

Triäthylamln ,    (CHJ^iN;    Mol.-Gew.: 

101;  Proz.-Zus.:  C  :  71,^;  H  :  14,85;  N  :  13,87. 
Dasselbe  wurde  im  Jahre  1885  von  Briegcr, 
und  im  Jahre  1886  von  Bocklisch  aus  ge- 
faultem  Stockfisch  isoliert ;  im  Jahre  1887  von 
Ehrenberg  neben  Trimethylamin,  Diäthylamin 
und  Neuridin  unter  den  Einwirkungsproduktcu 
des  Wurstgiftbacillus  auf  Eingeweide  und  auf 
Fleischpepton  nachgewiesen. 

Es  ist  eine  etwas  ölige,  stark  basische 
Flüssigkeit  von  ammoniakalischem  Gerüche. 
Siedep.  89—89,5*'  bei  736  mm  B. 

Das  Chloroplatinat 

[(C,H,)3N  .  HCl],  .  PtCl, 

bildet  monokline,  in  Wasser  leicht  lösliche 
Krystalle. 

Das  Platinsulfocyanat: 

[CC,H5)3N  .  HCNS],  .  Pt(CNS)^ 

krystallisiert  in  leichten,  goldgelb  oder  orange- 
gelb gefärbten  Blättchen,  oder  in  sternförmig 
gruppierten  Rhomboedem.  Es  schmilzt  bei 
165—167**  zu  einer  roten,  bei  180^  sich 
schwarz  färbenden  Flüssigkeit.  Es  ist  löslich 
in  warmem  Wasser  und  in  Alkohol,  unlöslich 
in  Äther  (Guareschi). 

Tetraäthylammoniumhydroxyd     oder 
Tetraatbylinmhydrat,  (C^HJ^N  .  OH. 

Dasselbe  bildet  weifse,  zerfiiefsliche  Nadeln, 
reagiert  stark  alkalisch,  verseift  Fette  und 
macht  die  Haut  schlüpfrig.  Als  Ammonium- 
base zieht  es  aus  der  Luft  begierig  Kohlen- 
saure an.  Es  besitzt  die  Eigentümlichkeit, 
lösend  auf  Harnsäure  zu  wirken,  und  ist  auf 
Grund  dieses  Verhaltens  neuerdings  gegen 
akuten  Gelenkrheumatismus  in  Anwendung  ge- 
bracht worden.  Im  Handel  findet  es  sich  in 
Form  seiner  wässerigen  10-proz.  Lösung. 

Propylamin,  CH,  .  CH, .  CH, .  Nil,.  Mol.- 
Gew.:  59.  Proz.-Zus.:  C:61,01;  H :  15,25; 
N  :  23,74. 

Es  wurde  im  Jahre  1887  von  Brieger  in 
gefaalter  Gelatine  aufgefunden.  Farblose  bei 
49<*     siedende    und     stark     ammoniakalisch 


riechende  Flüssigkeit,  welche  in  Wasser  leicht 
löslich  ist. 

Das  C  h  1  0  r  h  y  d  r  a  t:  C3H.  .  NH^  .  HCl, 
schmilz!;  bei  155 -158^ 

Das  Chloroplatinat 

(C3H,  .  NHg  .  HC1).3  .  PtCl^ 

bildet  dicke,  monokline,  in  kaltem  Wasser 
schwer,  in  siedendem  hingegen  leicht  lösliche 
Krystalle. 

Das  Platinsulfocyanat  ist  löslich. 

Normal-Batylamin,  C^Hg  .  NH, ;  Mol.- 
Gew.:  73.  Proz.-Zus.:  C  :  65,75;  H  :  15,06; 
N  :  19,19. 

Dasselbe  soll  —  nach  Gautier  und  Mour- 
gues  —  im  Leberthran  vorkommen.  Siedep. 
75,5®.     Löslich  in  Wasser. 

Das  Chloroplatinat  bildet  goldgelbe, 
in  kaltem  Wasser  schwer  lösliche  Blättchen. 
Gautier  und  Mourgues  beschreiben  ihr  Butyl- 
amin  als  eine  bei  86®  und  760  mm  B.  siedende, 
aus  der  Luft  Kohlensäure  anziehende  Flüssig- 
keit, deren  Chloroplatinat  goldgelbe, 
leicht  lösliche  Blättchen  bildet. 

Die  Chlorhydrate  von  Isobutylamin  und 
sekundärem  Butylamin  werden  — 
selbst  aus  konzentrierter  Lösung  —  durch 
Kalium-  Platinsulfocyanat  nicht  sofort  gefällt; 
nach  einiger  Zeit  erst  entsteht  ein  öliger, 
beim  Umrühren  krystallisierender  Niederschlag. 
Das  Isobutylamindoppelsalz  bildet  lange,  nadei- 
förmige, biegsame,  gelbe  Krystalle,  während 
dasjenige  des  sekundären  Butylamins  in 
kurzen,  gelben  Prismen  krystallisiert. 

Diisobutylaminchlorhydrat  giebt  einen 
roten,  erst  öligen,  dann  krystallisiereuden, 

Triisobutylaminchlorhydrat  hingegen 
sofort  einen  gelben,  mikrokrystallinischen 
Niederschlag,  der  in  kaltem,  wie  siedendem 
Wasser  schwer  löslich  ist,  in  letzterem  aber 
schmilzt  (Guareschi). 

Isoamylamin ,    C^II,,  .  NH^     oder 
(CIIj)^ :  CU(CU^\  .  NHg.  Mol.-Gew. :  87.  Proz.- 
Zus.:  C  :  68,96;  H  :  14,94;  N  :  16,10. 

Findet  sich  im  Leberthran  und  im  Tieröl; 
ferner  unter  den  Destillationsprodukten  der 
Hornsubstanz  mit  Kaliumhydroxyd  und  unter 
den  Fäulnisprodukten  der  Bierhefe.  Das 
Isoamylamin  stellt  eine  farblose,  stark  alkalisch 
reagierende,  bei  96 — 98®  siedende  Flüssigkeit 
von  unangenehmem  Gerüche  dar. 

Das  Chlorhydrat  bildet  schöne,  zer- 
fliefsliche  Krystalle  von  unangenehmem,  bitterem 
Geschmack.  Das  Chloroplatinat  krystalli- 
siert in  dünnen,  goldgelben,  in  siedendem 
Wasser  leicht  löslichen  Blättchen. 
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Die  wässerige  Lösung  des  Monoamyl- 
amincblorbjdrates  giebt  mit  Kalium- 
platinsulfocyanat  einQu  roten,  Öligeu  Nioder- 
achlag,  der  beim  UmrDhren  zu  prachtvollen, 
goldgelbcu,  regelmäfsig  auagebildeteu  uud  an 
zwei  diagonaleo  Eckeu  oft  abgestumpften 
Rhumboederu,  oder  aber  zu  kurzen  Prismeu 
erstarrt.  Das  Doppelsalz  ist  löslich  in  warmem 
Wasser  und  in  Alkohol,  wenig  löslidi  hin- 
gegen in  Äther  (Guareschi). 

Uexylnmin,  v„U^„  .  NH„.  Mol.-Gew.: 
101.  rroz.-Zus.:  C  :  71,1«;  H  :"l4,8.'>;  N  ;  13,87. 
Gautier  und  Mourgues  isolierten  aus  dem 
LeLerlbran    ein     bei    101"    siedendes     llexyl- 


amin,  welches  wahrscheinlich  mit  Isohexy Umin : 

(CII3),  .  CH  .  tCHJg  .  NH, 
identisch  ist. 

l)b)  Uiiges&ttieite  allphalischeHonamiiie. 

Diese  Monamine  entstehen  entweder  durch 
Einwirkung  von  Ammoniali  auf  die  Jodido 
ungesütiigter  Alkoholradikalc  der  Formel 
Cnllon  _  iJ  (AHyl-Kromid,   bezw.  -Jodid),  oder 

'  aber    aus    Alkjlenbromiden    und    Ammoniak. 

I  So  z.  B.  orhiilt  man  aus  Isobntylenbromid  nud 
Ammoniak  Crot.vlam  in:'l 
(■Jl^Ur,,  +;tNlI^  =C,Hj  .Ml, -|-2NIIJJr. 


Tabelle  der  nngesSttigten  aliphatischen  Monamine. 


ViDjIami« 
Allylnniiii 
Crotylamiu 
Valorylaniin 

eil. 

(■H,  —  CH  .  SH, 
—  CH  .  CH,  .  Sir, 
c,n, .  NH, 
C,H,  .  NH, 
CH, 

75— Hu" 

Mclbjl-AUyiamin 

C.H, 

85» 

Alhyl-AUylaiaia 

"":;NH 
C.H, 
C,H,\ 

C..U.--S 

c;h.' 

81» 

Diätliyl-AllylamUi 

110—113" 

Diallylapiin 
Triallylamiu 
Trimethylvinylammoniunihydrat 

(Nourin) 
TetraallylammoDiumliydrat : 

(('3HJ.  =-  NH 

(CH,),  .  C,H,  .  N  .  OH 
CC,H.),N  .  OH 

111" 
150—151» 

zerfliefslicli 
flOisig. 

Vinylamln,  CH,  =  CH  .  NH^.  Mol.-Gew. : 
42.  ProK.-Zus.:  C  :  57,14;  H  :  9,52;  N  :  33,34. 
Sieao  erat  in  neuerer  Zeit  entdeckte  Hase  wurde 
von  G.  Gabriel  durdi  [tehandela  vou  Bromathyl- 
amiu-Bromtiydrat  mit  äUboroxyd  erhalten; 
tm,Dr.CH,  .XH,— HBr  =  CHj=CH.NH^. 

Das-  Fikrat 

CUj^CH  .  NHj  .  C^HjtNn,)^  .  OH 
bildet    schöne,     mono  symmetrische,    bellRolbe 
BlMtehen  oder  kurze  Prismen. 

Bas  Chloroplatinat 

(CIl,  =  CH  .  NH,  .  HCDj  .  Ptri, 
iht  leicht    löslich    in  Wasser  und  unlöslich  iu 
Alkohol. 

Eiuo  wässerige  Lösuug  dor  freieu  Base 
kann  dargestellt  werden  durch  Destillation  des 
Pikratcfi  mit  lerdflnnter  Kali-  oder  Natronlauge. 


Mit  Ealium-Wismutjodid  entstellt  selbst  in 
sehr  verdOüuteu  Vinylaminlasungen  ein  gold- 
gelber, pul verig-kry stallin isch er  Niederschlag. 
Derselbe  besteht  aus  sechsseitige u,  mikro- 
skopischen Tafeln,  uud  im  in  Wasser  und 
\erdüunlcii  Sauren  unlöslich.  Durch  ncbandcln 
mit  salzsii  uro  haltigem  uud  Auswaschen  mit 
deslillicrtem  Wasser  geht  derselbe  iu  ein, 
nach  dem  Trocknen  bei  9Ü<i  grauatrot  ge- 
färbtos Pulver  von  der  Zusammensclzoug : 

(CII^  =-  CH  .  NH,  .  HJ)g  .  3  BiJ, 
ober.      Dieses    Verhalten    ist    fflr    Vinylamin 
charakteristisch. 

Beim  Verdunsten  einer  mit  Saksäure  ver- 
setzten Vinylaminlösung  bleibt  ein  sirupöser 
KQckstaud,  welcher  aus  dorn  Chlorbydrat  des 
/if-Cblorüthylamins : 

CHjCl  .  CH,  .  NIU  .  HCl 


')  Hofmann,   B.  B.  7    (1874),    S.    515  und   13  (18791,   S,  9!)'. 
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besteht.  In  analoger  Weise  erhält  man  mit 
Bromwasserstoffsänre  das  Bromhydrat  des 
//-Bromäthylamius  and  mit  JodwasserstofTsänro 
das  Jodhydrat  des  /i?-Jodäthylamins.  Mit 
Schwefelsäure  erhält  man  eine  Vorbindung, 
die  der  Formel: 

CH,  .  NR, 

I 

CH^  .  0  .  SO^  .  OH 

zu  entsprechen  scheint. 

Viuylamin  würde  isomer  mit  dem  hypotheti- 
schen Äthylenimin  (Spermin)  Ladenburgs : 

CHj 

CK, 

sein.  Die  Unterschiede  im  Verhalten  dieser 
beiden  Basen  sind  von  Ladenburg  untersucht 
worden.  Erwähnt  sei  hier  nur,  dafs  auf 
Grand  neuerer  Arbeiten  das  Äthylenimin  nicht 
die  vorstehende  einfache,  sondern  die  ver- 
doppelte Formel: 

CIIg-NH— CH^ 

I  I 

CHj—NH— CHg 

za  besitzen  scheint  (man  vergleiche  das  Nähere 
anter  Piperazin). 

Neurln    oder    Trlmetbylvinylainnio- 
ninmoxydhydrat : 

<CH=CHo 
OH. 
Über    die    Beziehungen    dieser    Base    zum 
Cholin  und  seine  Gewinnung  aus  diesem  letz- 
teren vergleiche  man  das  Nähere   im  Kapitel 
Hydramine. 

Auf  synthetischem  Wege  gewinnt  man  Neurin 
aas  dem  Bromld: 

yCjH^Br 
(CH3),n/ 

\Br 
durch  Behandeln   mit   feuchtem  Silboroxyd :  *) 


CCH.) 


S^S 


n/ 


C^H^Br 


Br 


+  Ag.O  = 


(CH3),N<  +  2  AgBr. 

^OH 
Liebreich   erhielt   es   durch  Zersetzen    von 
Protagon    mit    Baryumhydroxyd.  *)      Brieger 
fand  es  neben  Neuridin  unter  den  5— 6tägigen 
Fäulnisprodukten  von  Fleisch.*) 

Das  Neurin  stellt  eine  sirupdicke,  in  Wasser 
sehr    leicht    lösliche    Flüssigkeit    dar.      Der 


wässerigen  Lösung  kann  es  —  allerdings  nur 
in  sehr  geringer  Menge  —  durch  PetroKither, 
leichter  durch  Äther,  Chloroform  oder  Amyl- 
alkohol entzogen  werden.*) 

Das  Neurin  besitzt  stark  alkalische  Reaktion 
und  bildet  mit  Salzsäure  Nebel.  Die  ver- 
dünnte Lösung  kann,  ohne  Zersetzung  zu  er- 
leiden, zum  Sieden  erhitzt  werden,  während 
die  konzentrierte  bei  gleicher  Behandlung 
unter  Entwickelung  von  Trimethylamiu  zersetzt 
wird.  Das  Neurin  ist  ein  ausgesprochenes 
Herzgift 

Das  Chlorhydrat  oder  richtiger  Tri- 
methylvinylammouiumchlorid: 

XH=CH2 
(CH«)3N<( 

^Cl 
krystallisiert   in   stark   hygroskopischen,    zer- 
fliefslichen  Nadeln. 

Das  Chlore  platinat 

[Cl  .  N(CIl3)3  .  G^K^\  .  PtCl^ 

bildet  kleine,  in  kaltem  Wasser  schwer,  in 
heifsem  leichter  lösliche  Oktaeder  mit  33,56 
Proz.  Pt.  Es  schmilzt  bei  213—214^  (Bodo). 
(s.  hierzu  im  fünften  Abschnitt:  „Pt omaine"). 
Das  Chloraurat 

[Cl  .  N(CH3)3  .  C.Hg]  .  AuCl, 

krystallisiert  in  flachen,  gelben  Prismen,  welche 
in  kaltem  Wasser  sehr  wenig,  in  siedendem 
leichter  löslich  sind  (Brieger). 

DasTrimethylallylammoniumhydroxyd 

—  das  nächst  höhere  Homologe  des  Neurins  — 
wurde  in  Form  des  Chlorides: 


(CHJ3N 


«•/ 


CHj  .  CH=CHj 


^Cl 


von  J.  Weifs*)  direkt  aus  Allylchlorid  und 
überschüssigem  Trimethylamiu  in  alkoholischer 
Lösung  durch  sechsstündiges  Erhitzen  in  einer 
Druckflasche  im  Wasserbade  gewonnen. 

In  letzter  Zeit  sind  Neurin  und  die  diesem 
verwandten  Basen  Cholin  und  Muscarin  von 
E.  Schmidt  und  seinen  Schülern  zum  Gegen- 
stand sehr  eingehender  Untersuchungen  ge- 
macht worden.  Auf  diese,  wie  auf  das 
Neurin  und  dessen  Beziehungen  zum  Cholin, 
wie  auch  auf  das  unterschiedliche  Verhalten 
dieser  beiden  Basen  werden  wir  noch  im 
fünften  Abschnitt  „Ptomaine"  näher  zu- 
rückkommen. 

Basen  CnH2n  -  3N.  —  Diese  ungesättigten 
Basen    entstehen   durch  Einwirkung    von  Na- 


»)  Hofmann,  Jahresber.   J858,   S.  339;  Baeyer,  ■: 
Ann.  Chem.  Pharm.  UO  (1866),  S.  311. 
•)  B.  B.  2  (1869),  S.  12. 


«)  B.  B.  16  (1883)  und  17  (1884). 

*)  Marino  Zuco,  Gazz.  Chim.  1883,  S.  441 

'^)  Inauguraldissertation t  Erlangen  1687. 
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triumalkoholat     auf    die     Bromderivate     der 
vorhergehen doa   Hasen.')     Als  ciiizigon  Ver- 
treter  dieser  Basengruppo   keunt  man  bisher 
Dar  das  Propargylamia: 
CgH,  .  NH„ 
welclios  —  da  es  RomILas  seiner  KouEtitotion : 


ü  .  CHj  .  NTT, 
die  Acetylengniinie  CII    ejithält   —   mit   am- 

moDiakaliscIiom  Silbernitrat  einen  neifsen, 
beim  Ernärmen  explodierenden  Niederschlag 
giebt.  Es  ist  eine  starke  ßaso  und  liefert 
gut  krysialliaierende  Sal/e. 

Auch  das  von  Goldschmidt  und  Koreff 
durch  Reduktion  von  Camphoteiniitril  mit 
nasciereudem  WasserstotT  dargestellte  Cam- 
phylamin: 

gehört  in  diese  Gruppe.     Dasselbe  siedet  bei 

194—19(5". 

b)  Diamlne 

(Alkylendiarainc). 

Ais   einfachstes   Diamin   ist  jedenfalls   das 

Hydrazin:    Nil,     aufzufassen,  welches    als 

l 

NU, 

Diaraid  die  Amidogruppe  NH^  im  frcieu 
Zustande  repriLsentiert. 

Die  Diamiue  sind  den  Monaminen  ühnliche 
Basen.  Sie  entstehen  aus  den  Alkylenbromidon 
durch  Erhitzen  mit  alkoholischem  Ammoniak 
im  Drnckrohr  auf  100": 


^NH,  . 


CjH^Brj  +2NH^  =  CJl^^ 

'nii 

t'sH.v      >'-.II,  .  2IIBr-f  aXH^Br. 
-NH 
aCgH^Br,  +fiNHg  = 

Nc-CjH^-^N  .  2  UBr  +  4  NH.Br. 

Das  Gemisch   dieser    als  Reaktionsprodakt 
entstehenden  Itromhydraie  wird  mit  Kalilauge 

behandelt.  Die  dadurch  in  Freiheit  gesetzten 
Basen  trennt  mau  hierauf  durch  fraktionuierto 
Destillation.*) 


Wie  die  Monamino,  so  liefern  auch  die 
Dtamine  mit  den  Alkytjodiden  sekundäre 
und  tertiäre  Baseu,  wie  z.  B.  dasTotra- 
äthyläthyleudiamin: 

CII,N(aH^)., 

I 

CHjNcCjIIj),. 

Ist  das  Alkohol  radikal  zweiwertig  (Methylen, 
Äthylen  etc.),  so  gehören  die  betreffenden 
resultiere  »den  sekundiiren,  be/w.  tertiflreu  I>i- 
.imino  zn  dou  Busen  mit  geschlossener  Kette, 
deren  einfachster  Repräsentant  das  noch  nicht 
dargestellte  Dimethylcndiamiu 
-NH 
HjC(    >CH, 


^NH 


ein  wQrde. 
Das  Diäthyleudii 


NH 
und   seine  Derivate   sind  unter   der  Bezeich- 
nung Piporazin    oder  Piperazidin    bei 
den  vom  Pyridin  sich  ableitenden  Diazobuaen 
beschrieben. 

Ist   die    auf   das    Alkylonbromid    wirkende 
Menge  Ammoniak  eine  unzureichende,  so  ent- 
stehen als  Zwischenprodukte  gebromte  Basen: 
CHjBr  CHjBr 

I  +NR,=  I  +aBr. 

CHjBr  GHjNHj 

Cbor  die  Diagnose  der  Diamiue  6ndet  sich 
eine  .Arbeit  von  Ilofmann  im  Räp.  de  Chimie 
pure,  1861,  S.  349. 

Die     Ammoniumbasen     von     der     Formel 

NoR,  .  Brj  sind  zur  Stunde  noch  nicht  unter- 
sucht. 

Sekundäre  Diaraine  entstehen  ferner  &UB 
den  .\niliueu,  beim  Behandeln  mit  Äthylen- 
bromid,  z.  B. : 

CuH^  .  ML         CHj  .  Br 

+  I 
(;i^  .  NH,        CII,  .  Br 

C^IIj  .  NH  .  OH, 

=  2  HBr  -f  I 

C„H„  .  NH  .  CH^ 

Älli;l>iidipbiiiijUUia<ii. 


>)  Paal  und  Hermann,  B.  B.  82  (1889),  S.  3076. 

»j  Cloez,  Jahresber.    1853.    S.   463;    Hitfmann, 

ibid.   1859,  S.  389;  Dernelbe,  Rpp.  de  Chim.  pure, 


1861,   S.  25;    Denelbe,  B.  B.  i  (1871),  &  666. 
Kraut,   Ann.  Chem.  Pharm,,  212  {1882),  S.  2&4. 
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Ist  in  dem  vorliegende»  Falle  Athyleu- 
bromid  im  OberschnCs  vorhanden,  so  ontaleht 
ein  Diphenvlderivat  des  Diätbylendinmins. 
.  h.  Di|Jhenyliiii)erazin:') 

I 
('H,-N-CH, 
I  I 

CH,-N-CH,. 

Die    Di  am  ine    outstehe  n    ferner    ans    den 

(  Alkylendicyanideu,    d.   h.    den   Nitriien    der 

I  Dicarbonsäureu,    durch    Redulitioii    mit    nas- 

I  cierendem   Wasserstuff.')     Der  letztere   kann 

entweder  ans  Ziuu  —  oder  vorteilhafter  aus 

Zinli*)  —  nnd  Salzsänro   entwickelt  werden ; 

nder   aber   man  bewirkt  die  Reduktion,  nach 

einer  allgemeini^r  anwendbaren  Methode,  durch 

Eintragen   von  Natrium   in  die  absolut  alko- 

I  bolische  Lösuug  der  Alkflondicyanido.     Nadi 

diesem     letzteren     Verfahren     gelang    zuerst 

Ladenburg    die    Darstellung    des    Tetra-    und 

Pentametüylendiamins  -.*) 


CN 


-f  4Hj 


I 


CH,  .  CN 


+  *"s 


CH„  .  NH, 


CU.,  .  CH.  .  NIL 


CH.,  .  CH,  .  NIL 


TtlnD«[)>)lei>dli>inin. 

Eine  andere  Darstellungsinethode  —  eben- 
falls von  allgemeinerer  Anwendbarkeit  —  be- 
ruht auf  der  Reduktion  der  durch  Einwirkung 
Hydroxylamiu   auf   Pyrrol,   bezw.  Alkjl- 
I  pyrrole  entstehenden  /-Dioxime: 

Cir„  .  CH  -=  N— Oll 
I     '  -l-^H, 

CHj  .  CH  =  N— OH 

CH.,  .  CH„  .  NHj 
^  3  HO  +  I 

CH,  .  CHg  .  NHj. 

Nach  diesem  Verfahren  erhielten  Ciamician 
I  und  dessen  Schüler  das  Tetramethylendiamin, 
I  «-/J'-Dimpthyltetramethj'lendiamia  und  das  Di- 
1  methylälhylendianiio.") 

Aua    dem    Diphenylhydrazon    dos  Acetonyl- 


acetons    erhielt   Tafel    durch    Reduktion    das 
S.S-DiamiDohexau:") 

CH,  .  CH  .  NH,^  .  CH, 
I 

CH,  .  CH  .  NH,  .  CUg. 
Verschiedene  aliphatische  Diamino,  wie 
('adaverin  (Pentamethylendiamin) ,  Putrescin 
(Tetramethylendiamin)  und  andere  entstehen 
als  Produkte  der  Fäulnis ;  andere  wieder 
treten  bei  gewissen  Krankheiten  (z.  B.  bei 
Cystinurie)  im  Harne  auf. 

Die  Diamine  sind  starke,  in  Walser  lös- 
liche Basen  von  eigenartigem,  ammoniakaliach- 
piperidinartigein  Gerüche  und  alkalischer 
Reaktion,  welche  aus  der  Luft  Kohlensäure 
anziehen.  Sie  bilden  entweder  Flüssigkeiten 
od&r  feste  Ki)rper  mit  niedrigem  Schmelzpunkt. 
Mit  deu  Alkyljodiden  verbinden  sie  sich  zu 
Alkylderi\ateu  und  mit  Wasser  gehen  sie  in 
die  entsprechenden  Oxyde,  bezw.  Hydroxyde 
Über: 


CH.  .  NH, 

I 
CHg  .  NU. 


H. 


H-^ 


CH^  .  NHg 
(H.  .  NH„ 


Älhflendiuiiiiiihydrit 

Die    Chlorhydrate     der    Dianiine     zerfallen 
unter   dem    Eiuflurs   höherer   Temperatur    in 
ein   1min  mit  geschlossener  Kette   und  Chtor- 
ammonium  (Ladeuburg'i ; 
CH„  .  CH,  .  NH.,  CH,  .  eil, 

I    "  =1  ~^NH  +  SH^. 

CH.  .  CH„  .  NH.  CHj  .  CHj 

Diese  cyklischeu  Alkyleuimide  sind  identisch 
mit  den  aus  Pyrrol,  Pyridin  etc.  euCstehondcn 
Reduktionsprudukten. 

Wie  Ammoniak  und  die  Amine  vermögen 
auch  die  aliphatischen  Diamiue  Metall-Arn- 
moniumverbindungen  zu  bilden.  So  stellte 
Jürgensen')  verschiedene  Kobalt-  nud  Platin- 
verbindungen des  Athylondiamina  dar,  z.  It. 
ein  iü  gelben  Nadeln  krystallisierendes  Plato- 
semidiäthylendiamiu  Chlorid : 

C,H,(NH^),  .  PtClj, 
eiu  PI  atodiätbylendi  am  in  Chlorid: 

[C,Hj(.NH,).]j  .  PtCL 
nnd  ein  Atbytendiaminluteokobaltchlorid: 
[Co,  .  6  C,H,(NHg),]  .  (1,  +  2  H,0. 


')  Hofminn,  Jahreaber.   lR59i  Gretillat,  Monit.  Scient.  1873;  Morlay.  B.  B,  12  (1879),  S.  1794, 
*)  FM-ley,Ann.Cliem.PhBnn.SuppI.8,8.372u.LBllmannu.WürthnRr,Änn.ChemPh8nn.228(1885%8.2a9. 
•)  Ladenburg,  B.  ß.  16  (I88ä),  S,  1150. 

•)  Ladenburg,  B.  B.  18  (I88&),  S.  2956  und  1»  (1886),  S.  783. 
»)  B.  B.  22  (l«iS9),  S.  19ü8;  28  (1890),  S,  1790;  A.  AngeW,  B.  B.  28  (1890),  8.  13&8. 
lurserdero  in  Abschnitt  II,  unter  Pyrrol. 
•)  B.  B.  22  (1880),  S.  1859  und  28  (1890),  S.  Ibii.  -   ')  Journ.  für  pnikt,  Cbem.  [2 


Man  vergleiche 
8»  (1889),  a  1. 
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I.  Abschuitt.     Busen  mit  offener  Kette. 


Ähnlich  wie  die  Diaminc   in  Alkylenimide, 

so  werden  aucli  die,  Acidyle  enthaltenden, 
bisubstitnierteu  Deriiate  der  ahphatischen 
Diaminc  durch  Erhitzen  Ober  ibreu  Sibmelz- 
puukl  in  Anhydrobasen  übergefllhrt:'j 


C}U 


Sil  .  COCH, 
NH  .  (OCH, 


CH, 


NV 


+  CHj  .  COOH. 

Nitrodlamilie.— FranchimobtnudKlobbic*) 
erhielten  versohiedene  Dinitrodiamine, 
so  z.  B.  durch  Hehandeln  von  Äthjl endin i tro- 
metbylnretban  mit  Ammoniak  das  Dinitro- 
athylendiamin  mit  dura  Scbmrlzi>.  5.1—56" 
nnd  dem  Siedep.  176  —  177": 


CH,.N( 


/SO- 


+aJSH,=2iNHj.rnocn^'i 


Mit  Mcthyljodid  vorbindet  sich  dasselbe  zu 
einem  Mono-  nnd  einem  Diraothyl-Derivat- 

In  äbnliciier  Weise  erhielten  Franuhimout 
und  Klohbie  das  bei  67"  schmelzeude  Tri- 
motliylendinitramiti: 

^.^CHg  .  NH  .  NO, 
CH, 
^^---CH,  .  NH  .  NO^, 

und  ferner   —  aus  Pontamethylendiuretban  — 
das  Pen  tarnet  bylendinitramiu: 

\C00CH 


(CH,)>(N^ 
-  (CHg)j(N' 


c.i.)..  +  ^-">"- 


^^*\    -|-2(NHä  .  COOCH^: 

'  UetbilDiBlhiin. 


Substituierte   Blanilne.   —  Die  mono- 
substitnierten  Dianiiuo  NHj  .  [CU,)^  .  NH  .  U 


wurden  zuerst  von  Balbiano  nnd  Gabriel  dar- 
gestellt,  *) 

Das  PhenyliUhylcndiami  ii: 

CH,  .  NH, 

rifj  .  NH  .  C^Hj, 
ist  oiue  bei  2G2 — 264"  siedcudc,  starke  Base. 
Gabriel  erhielt  diese  monusuhslituiertou  Äthy- 
loiibaseu  NH,  .  CHj  .  t'H^  .  NHK',  iudem  er 
die  Aiiilidophtalimido  durch  Erhitzen  mit  Salz- 
säure zersetzte.*) 

Aus     Phenyl-Trimethylpndinminchlorhydrat 
erhalt  man    durtb   trockene  Destillation  salz- 
saneroB  Phcuyl-Triinethylenimin : 
/CHj  .  mu  .  HCl 
CHg 
\CH.,  .  NH  .  (■  H.  .  [in 


=  CH,     N  .  C„H.   .  HCl  +  NH.n, 

\y 

CH, 

ein  farbloses  Ol,   von   em]iyreumatischem, 
Coniiu    eriuDemdem    Gerüche.     Das   C'bloro' 
platiDal(CgH„N.HCI,\  .  PtCI^  ist eiu flockiger, 
mikrokrystallinischer,  gelb-roter  Niederschlag. 
Das  Phenyl-TrimotiiylDndiantin  entsteht  feruei 
auch  durch  Zersetzen  des  /-Anilidopropylphtal- 
imids,")  während  mau  durch  Einwirkung  von 
Anilin  auf  Bromijroiiyljihtalimirt  die  Dipbtalyl- 
verbinduug  des  Phenyl-di-Trimelbyleiitriamiiie: 
CU,  .  Cilj  .  CH.,  .  NH, 
VJ\  .  N.,  ■  ", 

'CH,  .  CH,  .  CH,  .  NH, 
erhält. 

Dibenzoylderlvate    der    Dismine.    — 

In  den  Diamiucn  lassen  sich  durch  Behaudelu 
mit  Bonzoylclilorid  hei  Gegenwart  von  ver- 
dünuter  Natronlauge  zwei  Wasserstoffatome 
durch  zwei  Benzuyireste  ersetzen.  Die  resnl- 
tiereuden ,  krystalliaieronden  D  i  b  e  n  ZB  y  1- 
derivate  eignen  eich  besonders  aach  znr 
Diagnostizierung  der  einzelueu  Diamine.^) 

Bekanntlich  gehen  die  mehrwertigen  Alko- 
hole bei  der  Behandlung  mit  llenzüylchlorid 
nnd  Natronlauge  in,  in  Wasser  unlösliche 
Bonzoüsäurooster  Über,  die  durch  verdOonte 
Alkalien  nii^ht  zersetzt  werden.  Ein  ähnliches 
Verhalten    zeigen    die    Diamino.      Die     enl- 


')  Hofmann,  B,  ß,  21  {1888).  S.  2333. 

'j  Rec.  des  Trav.  Chim.  des  Pnys-Bai  7  (1887), 

s.  :m3. 

»)  In  der  in  den  B.  B.  1889,  Ref.,  S.  295  an- 
geffebenen  Gleichung  beruht  die  daseibat  auf- 
gerabrte  Bildung  von  „Uethylhftrnstofl'"   an  Stelle 


des  Methyl urethans  zweifellos  auf  einem  Dmck- 

<)  B.  ß.  22  (1889),  S.  3223. 

*)  Ibid.  S.  2225. 

•)  Goldoring,  B.  B.  2S  (1890),  S.  1168- 

')  UJräaazkyu.  Baumann,  B.  B.21(I888],S. 2741. 
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stehenden  Dibeuzoylderivate  sind,  wie  die 
Benzogsäureester  der  Alkohole,  durch  Unlös- 
lichkeit und  Beständigkeit  ausgezeichnet.  Ver- 
mischt man  eine  Lösung  von  1,0  g  Äthylen- 
diamin  in  500  cc  Wasser  mit  einer  Lösung 
von  10  cc  Benzoylchlorid  in  80  cc  zehn- 
prozentiger  Natronlauge,  so  erhält  man  einen 
Niederschlag  von  3,5  g  Dibenzoyläthylendiamin. 

Auf  diese  Weise  lassen  sich  noch  Spuren 
von  Tetramethyleudiamin  und  Pentamethylen- 
diamin  zum  Nachweis  bringen.  Dieses  Ver- 
halten zu  Benzoylchlorid  und  Natronlauge  ist 
demnach  auch  besonders  zur  Untersuchung 
auf  Ptomaine  geeignet. 

Das  Dibenzoylderivat  des  Pentamethylen- 
diamins  (Cadaverins)  schmilzt  bei  130^  und 
wird  selbst  in  der  Wärme  weder  von  Säuren, 
noch  von  verdünnten  Alkalien  augegriffen. 
Die  Entstehung  dieser  Verbindung  führte 
Udranszky  und  Baumann  zur  Auffindung  dos 
Pentamethylendiamins  in  dem  Harn  eines 
von  Cystinurie  mit  Blasenkatarrh  befallenen 
Kranken.     Derselbe  Harn  enthielt  aufserdem 


noch  Tetramethyleudiamin  und  eine  andere, 
von  letzterem  nur  durch  die  gröfsere  Löslieh- 
keit  ihres  Chloroplatinates  unterschiedene  Base. 
Alle  die  genannten  Basen  treten  im  normalen 
Harn  nicht  auf. 

Auch  Cystin  liefert,  nach  dem  angegebenen 
Verfahren  behandelt,  eine  Dibenzoyl Verbindung. 
Es  ist  durch  dieses  Verhalten  als  Diamido- 
säuro  charakterisiert  und  unterscheidet  sich 
dadurch  zugleich  von  den  Monamidosäuren, 
genau  wie  die  Diamiue  durch  diese  Reaktion 
von  den  indifferenten  Monaminen  unter- 
schieden sind.  Hierzu  ist  jedoch  noch  zu 
bemerken,  dafs  alle  diejenigen  Diamine,  welche 
die  beiden  NHg  -  Gruppen  an  demselben 
Kohlenstoffatom  enthalten  —  wie  Harnstoff, 
Kreatinin  und  Guanidin  —  auch  in  ver- 
dünnter Lösung  beim  Schütteln  mit  Benzoyl- 
chlorid und  Natronlauge  nur  ein  Monobeu- 
zoylderivat  liefern.    (Udninszky  und  Baumann.) 

Mit  Cyanessigsäureester  reagieren  die  Di- 
amine nach  Guareschi  bereits  in  der  Kälte 
unter    Bildung   krystallisierter  Verbindungen. 


Tabelle  der  aliphatischen  primären  Diamine. 


Namen  der  Amine 


ZasamniensetzQng,  bezw.  Konstitation 


Schmelxp. 


Bemerkt  angen 


Äthylendiamin  C^H^N 


2  "8 -^'2 


Propylendiamin  C^Hj^N, 


Trimethylendiamin  C^Hj^^N, 


Tetramethyleudiamin  C^  H, .,  N^ 
(1,4-Diaminobutan,  Putrescin) 

Dimethyläthylendiamin 


Pentametbylendiamin  C^Hj^N.^ 
(1  ^DiaminopcntanjCadaverin) 


/:^-Methyl-tetramethylendiamjn 

Neuridin 
Saprin 


CH,  .  N  H, 
CHg  .CH.MIg  .CH.3  ,mU 
CH.  .NH., 


CIL 


CH.  .  NR 


CII.^  .  CH^  .  NH., 
I 
CH.,  ,  CHg  .  jSHg 

CH3  .  CH  .  Nli, 

I 
CH3  .  CH  .  NHg 


+  8,50 


2:^—24" 


116,5 


r.O 


135-136« 


CH.,  .  CH,  .  NH., 


CR 


CH.3  .  CII.^  .  NH. 


Gerontin 


n 


n 


CH»  .  CH    ,  CH.,  .  NH, 
I  ■ 

CH..  .  CH.,  .  NHij 

C,H„N., 

C,H,,N, 

C,H„N, 


flüssig 


Brieger,  Laden- 
burg. 

A.  Angeli 
(1890). 


178-179" 


172-173« 


01dach,B.B.20 
(1887),  S.  16,54. 

gelatinöse 
Masse. 


Grandis,R.Acc. 
doi  Lincei, 
1890. 
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' 

r 

** 

cn. 

.  CII  .  SH, 

l,4-Diamino-2-melhylpeiitaD 
(o  -  (i'-Dimothj  Itetramelhjleu- 
diamiu) 

CH. 

CH, 
.  CH 

Cl[,  .  NHj 
.  CH  .  NH„ 

175" 

Ciaiuidan   und 
Zaaoui 

2,5-Di8mhiohexaii  C,H,„N„ 
(a— o'-Dimethjltetramethjlen- 
diamiii) 

tu. 

CH. 
CH, 
.  CH  .  NH, 

175" 

Tatcl,  B.  B. 

Alipbfttlsfhe  sckntidäre  und  terlütre  Diamine. 

Hiini«  ilT  AminBl  KuMlnB»n.(UQng.  1,1.1»,  KoMliliiliini:  Siti 

Totraatbjl-ineUiyleiidiaiuiuV 
Tolraiiropyl-melbylendiamiti 
Telraisobutyl-methylendiamiu 


Methyl  eudiamin,  —  Ein  Derivat  dos 
norL  uiibekatiutcn  Methylendiamins 

NH^  .  LHj  .  NH.. 

ist  das  Dibeuzoyl-niüthylondiamin ; 

CHa 

nelchcs  ans  HippursAure  iiod  Denzonitril  duri'h 
Uebandeln  mit  Meihylal  erhalten  wird. 

Die  aus  Trioxymetbylen  und  Aminen  resul- 
tierenden Verbindungen  werden  von  Eiuip:en 
ebeufalia  als  Abltiimmlinge  des  Methylen- 
diamins  betrachtet  (Ehreubcrg). 

Äthylendiamfn 

CHj  .  NH, 

L'Uj  .  NU,,. 
Dasselbe  existiert   meist   iu  Form   des  Hy- 
drates (Äthylendiamiuhydrat) : 


ClI,[N',C,ns),]j  168 

CH,[Ni,(.'gH,),],,  215 

i   <       Die  wasserfroit)  Käse 


.NH, 


I 


wird  erhalten  durch  Deslillation  des  Hydrates 
Ober  Ätzbaryt  oder  besser  über  Nairinm. 
Sie  bildet  eine  bei  116,5"  siedende  Flüssigkeit, 
die  sich  durch  Abkühlen  in  eine  bei  -)-  8,5" 
schmelzende  Erystallmasse  verwandelt,  Die 
wasserfreie  Uaso  besitzt  einen  amraoniftkali- 
scheu,  au  gewisse  Ptomaine  erinnernden  Ge- 
ruch und  ist  iu  Wasser  sehr  leicht,  iu  Äther 
hingegen  nicht  löslich. 

Salpetrige  Säure  führt  Äthylendiamin  in 
Äthylenojyd  über;  als  Zwischenprodukt  ent- 
steht dabei  jedoch  vermutlidi  zunächst  Gl.rkol: 


CH„  .  NU, 

I     ■ 
CH. 


+  N,Og 


NH, 
üUjO^-Nj  -|-  I 


—  0. 


NIL 


(.'H,  .  NH, 


C^H^/       "  -|-  H..0  =  I     "       ~-:-,0, 
■^NII,  '  CH,,  .  NHg 

eine  farblose,  alkalische,  bei  117  —  1 18**  siedende 
Flüssigkeit  von  eigen  tamlichem  Geruch,  welche 
in  einer  KlLltemlschung  krystallinisch  erstarrt. 
Die  Krystalle  schmelzen  wieder  bei  -\-  9 — 10". 


CH, 

Gegen  Orthodikctone  >erhltlt  sich  Äthylen- 
diamin  wie    die  aromatischen  Ortho-Diamiue, 
1  indem  es   wie  diese  Piperazinderivate  liefert, 
Das  Chlorhydrat,   C^H/NII,),  .  2  HCl 
bildet  lange,  gUnzeude,  in  Alkohol  unlösliche 
Nadeln;  das 

Chloroplatinat  gelbe,  iu  Wasser  schwer 
I  lösliche  Blattchen;  das 


')  Ehrenberg,  Joiirn.  für  prakt.  Chem.  [2\,  ; 


ISulfocyanat: 
C,ll^  .  tSHj\  .  (HCNS). 
grofse,   iu  Wasser  und  Alkohol   lösliche,   bei 
145*  Bcbmelzende  Prismen  (.Hofnianu). 
Das  Platiusnlfocyunat: 
i,CH.l,  .  (Sn^)^  .  H,Pt  tCNS>„ 
krystiUlisicrt  in  schöneu,    hexagounlou  Tafelt). 
Es  ist  liislicb    in  Alkohol,    nur  wenig   lOslich 
in     Wasser,     nicht     löslich     in    Äther.       Bei 
140 — 150"  bräunt  es   sich  niid   schmilzt  unter 
Zersetzung  bei  170 — 180"  ;Guarescbi). 
Daa  Diacetylderivat: 

I/NII  .  COLllj 
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.  COCII, 
172''   schmelzende   Nadel u 


I 


bildet   seh 

nnd    besitzt    noch    schwach    basische    Kigeu- 

schaftou  Lllofmann,  IBB^]. 

Daa  Dicyanaeetyldorivat: 
^.^NH  .  COCHj  .  CN 

'^^---NH  .  COCHj  .  CN 
entsteht  schon  in  der  Kalte  —  und  /war  unter  j 
Wärmoentwickelang  —  durch  Kinwirkung  von  j' 
Dicyanc'ssigsänrecster  auf  Atbyleiidiamiuhydrat  !' 
(Gnareschi,  1B91\  Es  bildet  farblose,  in  ' 
Wasser  und  Alkohol  lösUche,  bei  190— 19I"  , 
BchmeUeude  Erystalle.  jj 

Die  wfisEerigo  Lösung  des  Aibylendiamins  I 
löst,  wie  Ammoniak,  Silberphosphat  auf.  Diese 
Lösung  besitzt  die  EigentQmHchkeit ,  weder  | 
mit  Kochsalz,  noch  mit  eiweifsbaltigen  FlQssig- ! 
keiteu  Fällungen  zu  geben  und  wird  daher 
—  unter  der  Itezeichnung  „Argrntamin"  —  L 
als  Krsatz  wässeriger  Silbcrnitrallöäungcn  ii 
medixiuiscb  verwendet.')  . 

Tetramethylendianitn,    ),l-DiiiTniuo- 
liataii,  PatresciD,  ] 

(.'H,,  .  ClI.,  .  NIL, 
(;H,„  N,  =  I     - 

CIL,  .  (.-11,  .  NH^' 
findet  sich  unter  den  Füulnisprodukteu  der 
Eiwcifskörper,  daher  besonders  iu  gefanlteni 
Fleisch,  faulenden  Fischen,  menschlichen 
Leichen,  l'holerakulluren ,  gefaulter  Gelatine 
nud  überhaupt  zusammen  mit  den  Ptomaineii 
(Brieger) ;  ferner  wnrdo  es  auch  im  Harn  bei 
bestehender  Cystinurie  aufgefunden.  Synthetisch 
erhielt  es  Laden  bürg  durch  Reduktion  von 
Athyleudicyanid  iu  alkoholischer  Lösung  mit 
Natrium. 


Der  Nachweis  der  IrlontitlU  des  Pntrescius 
von  lirieger  mit  dem  Tetramethylendiamin 
wurde  durch  Udränszky  undllaumann  geführt.*) 

Eine  interessant«  Synthese  des  Putrescins 
wurde  von  C'iamiuiau  und  Zauetti  aufgefunden, 
indem  dieselben  Pyrrol  zu  Tetram ethylon- 
diarnin  reduzierten.*!  Diese  l'mwandinng  ge- 
linst iu  folgender  Weise:  Durch  Einwirkung 
von  Ilydroxylamitt  auf  Pyrrol  erhält  man 
Kuuäcbst  Pyrrolhydroxylamin  C,HgN,,On  — 
farblose,  bei  173"  schmelzende  Krystallo  — 
welches  durch  Reduktion  mit  Natrium  in  absolut 
alkoholischer  Lösung  Tetrainelhylendiamin- 
chlorhydrat : 

(CII,)(  .  (NH,)j  .  2  HCl 
liefert,  aus  dem  dann  weiterbin  die  freie 
Base  tCHj',  .  (NHj)j  in  Form  einer  bei 
158 — 159"  siedenden  Flüssigkeit  gewonuen 
werden  kann,  welche  in  einer  Kaltemischnng 
vollkommen  erstarrt  und  dann  bei  +27 — 28" 
wieder  schmilzt.  Aufserdem  liefert  dieselbe 
ein  mit  dem  von  Udränszky  nnd  Baumaun 
dargestellten  Dibenzoyltetrametbylendianiin  voll- 
kORimen  identisches  Dibenzoylderivat.  Die 
Identität  der  von  Ciaiiiician  und  Zanetti  ge- 
wonnenen Verbindung  mit  der  von  Ladenburg 
dargestellten  Base  wurde  ferner  durch  die  ver- 
gleichende kryslallügra  pilische  Untersuchung 
ihrer  Salze  nuchgowieseu. 

Das  Putrescin  ist  eiue  farblose,  bei  1.t6 — 157" 
siedende  Flüssigkeit,  die  im  Geruch  an  Piporidin 
und  zugleich  an  Sperma  erinnert  tl'dräuszky 
nnd  Banniann).  Durch  Abkühlen  erstarrt  die- 
selbe zu  einer  bei  23 — 24o  schmelzenden, 
bliitterißen  Krvslallmasse.  Das  Putrescin  ist 
nicht  giftig;  das  Tetramethylputreacin: 
((.U.)^  .  NjCCH,;,  hingegen  ist  nach  Brieger 
ein  starkes  GiR.  Das  L'hlorbydrat: 
(Cllj),  .  (NHjlg  ,  2HC1  krystallisiert  in  laugen, 
durchsichtigen,  in  absolutem  Alkohol  uulös- 
liclieu  Nadeln. 

Das  Chioruplatinat; 

(ClU)i  .  (NH,),  .2 HCl.  Ptll, 
bildet   abereiuander   geschobene,    heiagonale, 
in    Wasser    schwer    lüsliche    Blä Itcheu.     Das 
Uhloraurat: 

(C'H,)^  .  lNHj)»  .  211CI.  äAu  1%  -|~  2II„0 
krystallisiert,  wie  das  Cliloroplatinat,  in  Blattcheu 
und  ist,  wie  dieses,  in  Wasser  nur  schwer 
löslich. 

Das  Pik  rat: 

(CIljjj  .  (NH,),  .  aG^IIjiNO,.^  .  OH 
zersetzt  sich  bei  250*^. 


1  Alti  R,  Äc«.  dei  Lincei,  5,  .S,  13   und  Aunali 
Chim.  e  di  Karmacnl,  10  (1889),  S.  222. 
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Das  Dibcnzoylderivat: 

sctamilxt  bei  175". 

Eine  mit  PutreBcin  isomere  Voiliiiidiiii!; : 
CU„  .  CH  .  NHj 
CH,  .  CH  .  NH, 

ist  von  Aiigeli  dargestellt  worden.') 

Pentnniethf  Ifndiniiiin.  l.n  -  Diamlno- 
peiitan,  Cailarerin: 

^    CHj  .  ClU  .  Nllg 
(yij^Nj  =  CH„ 

'  Cn,;  .  CH,,  .  NIIj. 
Dasselbe  wurde  syDihotisdi  zuerst  von  Laden- 
bnrg*)  aus  Trimethylencyaiiid  durch  Ueduktion 
mit  Natrium  iu  kocliendor,  absolut  alkoholischer 
LösaDg  dargestellt: 

^'CH,  .  CN  CHj  .  Ctl.j  .  NHg 

CHj  4-  4  H,  =  cir, 

\CHj  .  CN  \CH, .  CH, .  NHj. 

Brieger*!,  und  spflter  Bocklisch*)  fanden  es  in 
gewissen  Faulnisprodukten :  sc.  B.  in  gefaultem 
Fischflcisch,  in  mensclilichou  Leichen,  Cholera- 
kaltureii,  gofaultem  Fjiweifs  und  ßlut  uud 
endlich  auch  iu  den  Kuliiireii  des  Finckler- 
Prior'schen  Bacillus  auf.  Der  Namo  „Cada- 
V  criii"  wurde  der  Basp  von  Urieger  bei- 
gelegt. Die  Identität  der  als  Ptomaiii  vor- 
kommcndoD  Baso  mit  dem  synthotischen  Penta- 
methylcndiamiD  wurde  von  Ladenburg*^]  und 
von  IJocklisch  durch  Oberfdhrung  derselben  in 
Piperidin  nachgewiesen. 

Das  Cadaverin  findet  sich  fast  stets  in  Be- 
gleitung von  Putrescin;  mit  diesem  zusammen 
wurde  es  unter  anderem  auch  im  Harn  an 
Cystiunrio  erkrankter  Personen  nachgewiesen 
(vergl.  oben  „Putresciu"). 

Die  Base  bildet  eine  farblose,  sirupdickc, 
in  Wasser  und  Alkohol  leicht,  in  Äther  schwer 
losliche  Flüssigkeit  von  penetrantem  Geruch 
nach  Pi|icridin  und  Sperma.  Spez.  Gew.  ^ 
0,9174  bei  O";  Siedep.  175-178".  In  Be- 
rlihrung  mit  Luft  bildet  die  Base  Nebel  und 
zieht  daraus  Feuchtigkeit  und  Koblonsiluro  au. 
Das  Pcntamethjicndiamiu  bildet  gut  krysinlli- 
sioreudo  Sal/e. 

Das  Chlorbydrat;    C^Il.jK,  .  2H01    kry- 


siatlisiert  iu  farblosou.  iu  Alkohol  schwer 
lüsliehen  Prismen.  Nach  Briefjer  ist  es  in 
gewöhnlichem  Alkohol  löslich,  iu  absolutem 
hinjjegeu  unlöslich  und  an  der  Luft,  wenn 
auch  langsam,  zerfliefsltch. 
Das  Clorogilatinat: 

CjH,,N^  .2HC1.  PtCl^ 

bildet  orangefarbene,  schon  in  kaltem  Wasser 
sehr  leicht  lösliche  Prismen;  nach  Brieger  ist 
es  in  kaltem  Wasser  schwor  löslich. 

Das  Platinsulfocyanat: 

CjH,,N,  .  (HCNS), .  Pt.  (CNS), 
kry  stall  isiert  in  schönen,  langen  Nadeln  oder 
kurzen  Prismen  »on  oraugegelber  Farbe,  die 
bei  160"  anfangen  sich  zu  brüunen  uud  bei 
176"  sich  sehwiirzen,  ohne  jedoch  zu  schmelzen. 
Es  ist  löslich  in  warmem  Wasser  nnd  in 
Alkohol,  unlöslich  in  Äther  (Guaresehii. 

Das  Chloraurat; 

L',II,^N,  .  3  HCl  .  2ÄuCl^ 
bildet  leicht  lösliche  I'riamon. 

Das  Oxalat: 

CjH.jN,  .  CäH^Oj-l-aiLO 

krystallisiert     aus     siedendem     Alkohol 
Nadeln,  welche  bei  160"  nuter  Gasentwickelung 
schmelzen. 

Das  sauere  Oxalat: 

Cj  n,j  Nj  .  2C,  11„  0,  -|-  ILO 

krystallisiert  aus  verdünntem,  siedendem  Al- 
koliol  iu  quadratischen,  bei  143"  unter  Zer- 
setzung Bchmelzeudcn  Tafeln;  es  ist,  wie  das 
uentralo  Salz,  in  absolutem  .\lkohol  uud  Athor 
unlöslich. 

Quecksilberchlorid      bildet      zwei     Chlor- 
hydrargyrate: 

C^HjjN,  .  2  HCl  .ailgCL. 
und  CjH,^N^  .2  HCl  .  4  HgCl,, 

von  denen  das  let/tere  aus  siedendem  Wasser 
in  bei  216"  schmelzenden  nnd  in  kaltem  Wasser 
schwer  löslichen  Nadeln  oder  Blättchen  kry- 
stallisiert. 

Das  Diacotylderivat: 

C„H,n(XH.COCH,). 
entsteht   durch  Erhitzen   der  Base  mit  Essig- 


1«       J 


■J  Annkl.  di  Chim.  e  di  Fannacolog.  12  (1890), 
S.  121. 

*)  £.  B.   16  (1883),   S.    ll&l    und   18   (18ä&], 


•)  Ibid. 

2« 

fl887). 

Ref.  S.  68 

*)  Ibid, 

IH 

(18851 

S.    19'24 

(18«7), 

!  ^ 

1441. 

\\ 

»)  Ibid 

ao 

(1»«0. 

S,  TlX'ö. 
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inbydrid.  Es  krystallisiert  aus  siedendem 
Alkohol  in  kleinen  Nadeln  und  destilliert  ober- 
halb dßO",  obue  Zersetzung  zu  erleiden. 

Das  Cadaverin  reagiert  scbou  in  der  Kiiltc 
mit  Cyanesäigsilurcestcr,  wobei  Dicyau- 
acotflcadaverin: 

.  CH,  .  CH„  .  NU  .  CO  .  Cn.,  .  CN 
CHs 
NcH,  .  CHj  .  NH  .  CO .  CHj  .  CN 
iu  Form  farbloser,  bei  134 — 136"  schmelzender 
Erystallc  entsteht  (Guaroscbi). 
Das  Dibenzoylcadaverin: 
CjOi^fSH.COCgHj), 
,  KhmiUt  bei  130". 
Das  Pikrat: 

C»H,o(NH,)„  .  3  [C„H,(N0,)3  ,  OH] 

ist  wenig  löslich,    schmilzt    bei   ca.    '221"  und 

"limetbjlderivat: 

C,H,j(Cng)3Nj. 

I   Die    zur  ^it    bekannten  Isomeren    des  Cada- 

l  verins .  sind    in    der    auf   S.  77    befindlichen 

Tabelle  aufgeführt. 

Neurldln,  C,5H,,N„.  —  Diese  mit  Cada- 
verin  isomere  Base  wurde  im  frischen  mensch- 
lichen Gehirn,  unter  den  t'tlulnisproduktea 
des  Ilfibnereiweirsos,  in  menschlichen  Leichen 
und  in  giftigeu  Wnrsteu  aufgefunden.  Ob 
dieses  Ptomain  Oberhaupt  zu  den  Diamiuen 
gehört,  ist  znr  Zeit  noch  nicht  festgestellt. 
t  Seine  eingehendere  Besprechung  findet  sich  im 
I  fünften  Abschnitt:  „Ptomaine". 

Saprin,  C^HuN,.  —Von  dieser,  in  mensch - 
I  liehen  Leichen    aufgefundenen  Base    gilt    hin- 


sichtlich ihrer  Konstitntion  das  vom  Neuridiii 
Gesagte.  Ihr  Charakter  alsDiamin  ist  noch 
unerwiesen  (s.  fünfter  Abschnitt:  Ptomaino). 

Noch  Udräoszky  und  Baumaun')  sind  die 
in  pathologischen  Haroen  auftretenden  Diamiue, 
wie  auch  das  Cysiin  als  Stoffwechsel  produkte 
bestimmter  Bakterien  anzusprechen  uud  dem- 
geniüfs  Cystinurie  und  Diaminurie  als 
Infeklionskrankheiteu  zu  betrachten. 

Die  Isolierung  der  genannten  Basen  aus 
patbologiscliem  Harn  ist  im  fünften  Abschnitt ; 
Ptouiaine  bosprochen. 
j  Gerontln,  C,H,,N,.*)  —Diese  mit  Cada- 
I  verin  isomere  Base  wurde  von  V,  Grandis  in 
den  Leherzellcn  alter  Hunde  aufgefunden  nnd 
von  ihm  in  den  Laboratorien  der  Prof  Gua- 
rcschi  und  Mosso  untersucbt.'i 

Das  Geriiutin  bildet  eine  dickflüssige,  alka- 
lischL'  Flüssigkeit  von  eigeutUmlichem  Geruch, 
Es  giebt  sämtliche  allgemoiuc  Reaktiunou  der 
AlkAloide.  Längere  Zeit  sich  selbst  überlassen, 
vertiarzt  es. 

Das  Chlorhydrat:  CjH,,Nj.aHCl  bildet 
kleine,  rektanguläre  Prismen;  das  Chloro- 
platinat:  C^H,,Nj  .SHCI.PtCI^  dicke,  nadel- 
fOraiige  Erystalle. 

Die  folgenden  zwei  Tabellen  sind  der  obeu 
erwiihnten  Arbeit  von  Grandis  entnommen. 
Sie  enthalten  eiue  Znsammeostclluug  der 
Hauptdaten,  welche  zur  Zeit  über  die  bis 
jet^t  bekannten  füuf  Basen  der  Formel 
Ojil,  ,Nj  ermittelt  sind  und  sind  zu  dem 
Zwecke  aufgeuonimen,  einen  leichteren  Über- 
blick 11  her  das  difl'crente  Verhalten  dieser 
Basen  zu  ermöglichen. 


Tabelle  I. 

u..^ 

(^••erio 

S.prl>i 

T.„.SÄU.,. 

„.,..„. 

FreioBase:|                                Klare,  farblose,      Un\crändert 

Flüssigkeit.       G  el  bliche,  sirup- 

|8irupdii'keFlÜs-|    d  est  il  lier  bare 

Raucht   an  der  dicke     FlOssig- 

sigkoit.    Haucht       Flüssigkeil. 

Luft  und  nimmt        keit  von 

an     der     Luft, .  Riecht   schwach 

daraus  CO,  auf.  ■  unangenohraem, 

zieht  daranai     pyridinartig. 

spezifischem 

CO,     an     uud 

;  Geruch.        Bei 

'krystallisiert  da- 

längerer Auf- 

bei. Riecht  nach  1 

bewahrung  ver- 

Sperma. 

harzend. 

')  ZdtKhr.  fQr  ph;Biol.  Chem.  IS  (1989),  S.  563. 

')  Der   Name    .Geruntin"    iat   von   j-spuntioe  —  dem  Groisenalter  angehörig  - 

')  R.  Acc  dei  Lincei.  1890. 

U  u  ■  I  ■  ■  0  II  I ,  AlkilDia*. 
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Verbindungen 
Ton: 

Neuridin 

GitdBTerin 

Sapria 

M^thyl- 
TetrunethylendiMBin 

Oerontin 

Chlor- 

Lange, an  Harn-     Gnt  ansgebil- 

Breite,  nicht       Nur  schwierig    Kleine,  recht- 

hydrat  : 

stoff  erinnernde 

dete,     zerfliefs- 

zerfliefsliche 

krystallisieren-    winkelige  und 

Nadeln.     Nicht 

liche  Nadeln. 

Prismen. 

der,dickflüs8iger  gröfscre,  rhom- 

nnzersetzt  subli- 

Löslich  in  Was- 

Sirup. 

bische  Prismen. 

mierbar.  Sehr 

ser,  Alkohol  und 

Äufserst  zer- 

leicht  löslich  in 

Äther- Alkohol; 

fliefslich,  löslich 

Wasser,    unlös-  unlöslich  in  ab- 

in  Alkohol  und  in 

lich  in  absolutem 

solutemAlkohol. 

Äther-Alkohol. 

Alkohol,   Äther 

j 

und  Chloroform. 

1 

Chloro- 

Lösliche  Okta- 

Schwer   löslich. 

Zugespitzte,         Dünne  Blätt- 

Starke,  spindel- 

platiuat: 

eder. 

Zersetzt  sich 

nach    Art    der  eben;  nur  wenig 

ige,  zu  Rosetten 

zwischen  235  und 

Raphiden  in  pa- 

löslich  in  kaltem 

vereinigte 

236®.            ralleler  Anord-  ]  Wasser,  leichter 

Nadeln.     Sehr 

nung  zu  Bündeln  !  in  heifsem.  Un- 

leicht löslich 

vereinigte 

löslich  in  Alko- 

in  Wasser, 

i  Krystalle.Leicht 

hol  und  Äther. 

unlöslich  in  Al- 

j        löslich.         1  Schwärzen   sich 

kohol.    Zersetzt 

,       bei  220^. 

sich  bei  215®. 

• 

Chlor- 

Wenig  löslich  in    Lösliche  Pris- 

Giebt  kein  Gold- 

Enthält  1  Mol. 

Gelbe,  sehr 

aurat : 

Wasser. 

men. 

salz. 

Krystallwasser, 

leicht  lösliche 

■ 

welches  bei  100** 

Prismen. 

entweicht 

Schmelzpunkt 

1 

wasserhaltig : 

115®, 

wasserfrei: 

191®. 

Chlor- 

1 
i  Bildet  2  Salze:.                              ZugespitztePris- 

Starke,     recht- 

hydrar- 

1 .  Mit  3  HgCU .                                men  -f  5  HgCl, . 

winkelige   Pris- 

gyrat: 

2.     „     4HgCl,. 

.  Löslich  in  Was- 

men undWürfel. 

ser  und  Alkohol. 

Enthält    nur    1 

' 

Mol.  HgClg  und 

1                             1 

2  Mol.  KrystaU- 

i 
1 

wasser.  Zer- 
fliefslich.  Zer- 
setzt sich  ober- 

1 

1       halb  100®. 

Kaliuiii- 

Schöne,  gelbe  , 

1 

Grofse,  gelbe 

Platinsul- 

Prismen. 

Körner. 

focyanat: 

i 

1 

1 

, 

Pikrat : 

Langsam  sich 

1                           1 
Wenig    lösliche 

Zersetzt  sich 

Gelbe,  linsen- 

bildende gelbe     gelbe  Nadeln. 

zwischen 

förmige,   sehr 

Nadeln.        .  Schmelzp.  221^. 

150—160®. 

leicht  lösliche 

1 

I       Krystallo. 

Benzoyl- 
Derivat : 


•jaO 


Schmelzp.  130 


Rechtwinkelige 

Prismen. 

Schmelzp. 

175— 176*. 
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Tabelle  IL 


B«ag«iiti«B : 

Kearidln 

CadATerin 

Saprin 

Gerontin 

Phospho- 
wolframsäure : 

Weifser,  amorpher, 
im  Cberschufs  lös- 
licherN  iederschlag. 

Weifser,  im  Über- 

schufs  löslicher 

Niederschlag. 

Weifser,  körniger, 
in  rechtwinkeligen 
Prismen    krystalli- 
sierender    Nieder- 
schlag. 

Phosphomolyb- 
dänsäure : 

Weifser,   krystalli- 
nischer  Nieder- 
schlag. 

Weifser,  krystalli- 
nischer Nieder- 
schlag. 

Aus     hexagonalen 

Krystallen 
bestehender  gelber 

Niederschlag, 
dessen  Farbe  nach 
und  nach  in  grün 
und  blau  übergeht. 

Ealium-Wismut- 
Jodid: 

Roter,  amorpher 
Niederschlag. 

Rote  Nadeln. 

Amorpher  Nieder- 
schlag. 

Äote,  von  Pyrami- 
den begrenzte  Pris- 
men. 

Jodkalium : 

0. 

Braune  Nadeln. 

Gelber,    amorpher 
Niederschlag. 

Jod-Jodwasser- 
stoflfsäure: 

0. 

Braune  Nadeln. 

Pikrinsäure : 

Langsam  sich  aus- 
scheidender Nie- 
derschlag, der  als- 
bald in  schönegelbe 
Nadeln  übergeht. 

Gelbe  Nadeln. 

Aus  linsenförmigen, 

paarweise  ver- 
einigten Krystallen 
bestehender,  gelber 
Niederschlag. 

Tannin  : 

0. 

Weifser,  amorpher 
Niederschlag. 

Weifser,  sich  bräu- 
nender,   amorpher 
Niederschlag. 

Platinchlorid : 

Rhombische, 

schwer  lösliche 

Kry  stalle. 

Zugespitzte,  in  pa- 
ralleler Anordnung 
zu    Bündeln    ver- 
einigte, leicht  lös- 
liche,   krystalloide 
Gebilde. 

Grofse,  spindelige, 
rosettenförmig  ver- 
einigte Nadeln. 

Goldchlorid : 

Krystallinischer 
Niederschlag. 

Gut  ausgebildete, 
leicht  lösliche  Na- 
deln. 

0. 

Gelber,    aus    sehr 
leicht  löslichen  Na- 
deln bestehender 
Niederschlag. 

Quecksilber- 
chlorid: 

0. 

Langsam  sich  aus- 
scheidender, aus 
grofsen    kubischen 
und    prismatischen 

Krystallen  be- 
stehender   Nieder- 
schlag. 

Froehde'8 
Reagens. 

Vorübergehende, 
rosenrote  Färbung. 

11* 
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I.   Aliauhuitt.      Itasen  mit  ofTcnor  Kclte. 


T)ie  liroi  von  Briegot  aufgufundonen,  isomeren  11 
DaseD  sind  ohne  jede  Wirkuug    auf  den  Or-  || 
gauisiiius;    das  Gcrotitin  hingcgon  wirkt,  uach  | 
Grandis,  Kihmeud  auf  ilas  {'cntraluerveusysteni, 
ist   aber   ohne  Wirkung    auf  die    periphereu 
Nerveu  und  Muskeln. 


c)  Trlamine  and  Tetrainine. 

Diu  aliiiiiatisehcn  Triamine  und  Tetraniiue 
sind  noch  wenig  erforscht. 

Die  Bildung  von  Triamiuen,  neben  Diamiucn, 
bei  der  Einwirkung  von  Ammoniak,  bezw. 
Ätbylamin  auf  Älhylenbromid  wurde  bereits 
von  A.  W.  Ilofmaiin')  geiügeutüdi  seiaer 
Untersuch uugen  über  die  Äthylenbasen  beob- 
achtet. Ein  solches  Triam  in  ist  unter 
anderen  das 


XH. 


t'  H, 


eine     bei    208"    unter    teil  weiser    Zersetzung 
Biodeude  Flossigkeit,  deren  Chloroplatinat: 

(C^Hg  .  KjHj  ,  3HCI)j  .  3PtClj 

in  gelben  Nadeln  krystallifliert. 

Das  Studium  dieser  Basen  ist  in  neuerer 
Zeit  von  Guareschi  wieder  aufgenommen  vrordon, 
welchem  es  gelang,  uns  der  höher  siedenden 
Fraktion  der  Eiuwirkuugsprodukte  eiue  weitere 
Base:   das 

Triathylentotramin:  C^Hi^N^,  zu  iso- 
lieren, dessen  Brorahydrat  der  Formol: 


c,Hy 


,N  .  COC,lIj 


^NH  .  COC-H.. 


Beim  Erhitzen  erleiden  die  Triamine  und 
Tetraniino  eine  ähnliche  ZerseUung,  wie  sie 
Ladeuburg  für  die  Diamine  kennen  gelehrt 
hat.  Sftlzsaueroa  Diäthylontriamiu  liefert 
beim    Erhitzen    Diäthyleudiamin   oder   Piper- 


yC„H,  .  a  HCl  -f  NH.Cl. 


Triaethylentotramin   giebt  ebenfalls  Piperazin, 
neben  salzsauerem  Äthylendiamin :') 


c,H,<;^ 


}mi .  HCl 


NHj  .  HCl 


a  HCl  -f  C,H^ 


entspricht.  Die  freie  Base  ist  eine  farblose,  ' 
gegen  267"  Biedendo  Flüssigkeit  von  alka-  '' 
liscber  Beaktion,  welche  aus  der  Luft  Kohlen-  i 
säure  aufnimmt.  Sie  bildet  gut  krystal-  1; 
lisiereude  Salze  und  das  Totrabenzoyl- y 
dcrivat:  : 


^NIL  .  HCl. 

Es  wurde  bereits  darauf  hingewiesen,  dafs  au 
ein  uud  dasselbe  Kohlonstotfatom  niemals  vier 
Amidgruppen  gebunden  sein  kJlnnen:  Das 
hypothetische  Monocarbotetramin  oder 
Tetramidomethan  L'(NH,)j  geht  unter 
Verlust    von   Ammoniak    in  Guanidin    über: 


NHg  =  C^NH 


-HU, 
"NH,  _ 

-~NH, 

■-  nh" 


i  (1890),  S.  32117,  3711  und  3724. 
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Als  Derivate  des  vom  Monocarbonidkeni  sich  ■ 
ableitenden  Tetramius  sind  das  Diphenyl-! 
amidomethyloD-orthotolu.vlendiamiu 
von  Dobiu  und  Gasioronski  und  das  Üiiiheuyl- 
amidontcthylcn-orthophenylendiamin 
VOQ  Moore:') 


.  NU,         •    '  \SH,    2' 

'ih>n>nl  DiBBidgbeniol.  Triinidg 


SH, 


NH 


CAl./  >C/ 


NU  .  C.H, 


VNH 


\SII  .  C.H. 


ftufxafasseD. 

Diese  und  ahnliche  Hasen  werden  erlialton 
durch  Einwirknug  moleknlarcr  Meugen  von 
BubstituierteD  Carbodiiniiden  (z.  B.  Carbo- 
diphenylimid)  auf  aromatische  Orthodiamtuo. 
Als  direktes  Derivat  des  Telramins  C(>iH.], 
mnfs  auch  das  Car  b  ome  taami  dotetra- 
imidobenzol  von  Habuer :') 

ILN  .  C„H,  .  JJH       ,NH  .  C.H,  .  NH, 
H,N  .  C„n,  .  NH       ^NH  .  C.H,  .  NH, 

anfgefafst  werden,  welches  ein  in  fast  schwarzen, 
in  Wasser  lüslichen  Nadclu  krystallisiereudes 
Cblorbydrat  von  der  Zusammensetzung: 

CäfiH^Ng  .8  HCl  I 

'   liefert.     Diese  Verbindung  würde  sonach    als  , 
acbtsilnrige  Base  fungieren. 

Das  DiäthyleuphenyJtriamin  von  Gabriel 
(18%)  hat  die  Zusammensetzung: 


Befindet  sich  hingegen  die  NHj-Gru|ipe  in 
einer  Seitenkette,  so  erhält  die  betreffende 
Base  dadurch  mehr  den  Charakter  der  ali- 
phatischen Amine,  wie  z.  B.: 

^,  ,j      CH,  .  NU, 
C„llj  .  CU,  .  NU„  •    <  \(H,  .  NH, 

Boniyl.n.;!..  XylsEdlunlll. 

Diose  ei;;entltcbeu  arnmatisuhon  Amine  sind 
denen  der  aliphatischen  Reihe  in  jeder  Hin- 
äiclit  übulich  und  werden  auch  nach  den 
gleichen  Methoden  wie  diese  erhalten.  So 
entsteht  z.  B,  Benzylamin  durch  Reduktion 
aus  dem  Uenzonitril: 


Durch 

Ei 

Wirkung 

on  Beuzylchlorid 

Cgllj 

CHjCI 

'  auf   alkoholisches    Am 
Di-  und  Triheuzylami 

rauniak  werden   Mono-, 
erhalten  :*^ 

1 

( 

„il,  .ÜH.  .  (1  -|-N1I, 

an. .  cu.NiL  .  HCl; 

,Cli,  .  CH„  .  NH, 


CgH^Ni 


Es  siedet  oberhalb  306". 

*J.  Aroinntische  Amine. 
a)  Honaniine. 

Amidobouzolo     (A  niline)     und     eigent- 
liche aromatische  Amine, 

Lagert  sich  die,  die  primären  Amine  cha- 
rakterisierende NUj- Gruppe  direkt  einem 
aromatischen  Kern  als  Ersatz  eines  Waaser- 
sloffatomes  an,  so  entstehen  die  Amido- 
benzole  oder  Aniline  (so  genannt,  weil 
das  Anilin  —  der  zuerst  entdeckte  Vertreter 
dieser  Körpergruppe  —  auch  das  Prototyp 
derselben  ist): 


2(;!1^  .  CU,CI4-2XH^ 
=  (C^Hj  .  CH,),  .  NU  .  HCl  -f  NU.Cl; 

3C,  H,  .CH,C1  +  3SU, 
=  (CgH^  .  CUj)^«  .  H(U  +  2  NH,C1. 

Die  Isomerte  dieser  zwei  ßeihen  von  Ver- 
binduDgen:  der  aromatischeu  Amine  oiuersoits 
und  der  eigonttichen  Amidobenzole  anderer- 
seits, erklart  sich  einfach  aus  dem  Umstände, 
dafs  in  den  ersteren  das  StickstofTatom  der 
Amidogrnppe  an  ein  Kohlenstoffatom  einer 
aliphatischen  Seilenkette,  bei  den  letzteren 
hingegen  an  ein  Kohlenstoffatom  des  Benzol- 
korns selbst  —  und  darum  auch  fester  — 
gebunden  ist:*) 


/NH, 


C,,H  ' 


C.H.  .  CIL  .  NH, 


Trennnag  der  eigontlicheu  aroma- 
tischen Amine  von  den  Anilinen.  — 
Zur  Trennung  der  aromatischen,  die  NH,- 
Gmppe  in  der  aliphatischea  Seiteukctlc  ent- 
haltenden    Amine     (wie     z,  B.     Benzylamin, 


■)  B.  B.  28  (1889),  8.  1635  und  3200. 

•)  Ibid.  10  (1877),  8.  1719. 

')  Cannixuro,  Oompt.  R«nd.  «0  (186fi). 


*)  Han  vergleiche  hierzu  das  Weitere  bei 
L.  Krkuie,  Lehrbuch  der  organiflcheo  Chemie, 
.  S.  577. 


CgHj  .  CHj  .  NHj)  von  den  dieselbe  um  Bpü- 
zolkeru  (z.  B.  Anilin,  C„U^  .  NH,)  enttial- 
tendon  aromntisclicn  Basen  behandoU  Fischer*) 
die  angcsanerte  und  gut  abgekttblte  Lösung  ; 
der  Cblorbydrate  oder  Sulfate  mit  Natrium-  ' 
uitrit,  bis  oiuo  Probe  der  Flüssigkeit,  nach  i 
dem  Obersättigen  mit  Natronlauge,  an  Äther  . 
kein  Anilin  mehr  abgiebt,  d.  h.  bis  der  Vev- 
dnnstungarUckstand  des  ätherischen  Ansznges 
mit  Natriumhypochliirit  keine  Violettfürbunj;  | 
mehr  giebt 

Guarescbi    hat    die   Beobachtung   gemacht, 
dafs    Ben^ylamin     durch    Cyanessipäureester 
bereits  in  der  Kälte  in  Cyanacetylbenzylamio:  | 
C^Hj  .  CHj  .  NH  .  COCHj  .  CN  1 

ttbergefntirt  wird,  Anilin  hingegen  unter  den  | 
gleichen  Bedingungen  nicht  reagiert.  Versetzt  | 
man  die  Atheriscbo  Lösung  des  Gemisches  dei 
beiden  genannten  Basen  mit  Cy  au  essigsaure - 
ester  und  schottelt  um,  so  erhält  man  eben- 
falls nur  weifso  Kry stalle  von  Cyanacotjl. 
beii/ylamin,  während  das  Anilin  im  Äther  ge' 
löst  bleibt.  (Guareschi,  atti  della  R.  acc. 
dclle  Scieuze  di  Torino,  27  tl892). 


1.  Die  Amidoderivate  der  Benzolreihc  oder 
Anilinc  erhält  man  gewöhnlich  aus  den  ent- 
sprecbendcn  Nitroderi>ateu   durch  Reduktion: 

R  .  NO,  -i-6H  =  R  .  NH^ +811,0 
nach  einer  der  folgenden  Methoden: 

a)  Durch    Einwirkung   von    Schwefelammo- 
nium  iu  alkoholischer  Lösung:^) 
Cgll^  .  NC.  -f  3!I^S 
^C^Hj  .  SH^-f-2H,0-f-3S. 
Zur  AnsfUhrung  der  Reduktion  löst   man    die 
NitrovcrhindunK  iu  Alkohol,  fUgt  können  triertos 
Ammoniak  hinzu   und    leitet  in    die  erwärmte 
Lösung    so    lange    Schwet'elwasserstofFgas    ein, 
ah  sich    noch  Schwefel    ausscheidet.     Hierauf 
filtriert  man  und  dampft  ein. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Beilsteiu  und 
Kurbatüw^)  lassen  sii'h  auch  in  den  Chlor-, 
Brom-  nnd  Jod  nitro  den  vatcn  sämtliche  vor- 
handene Nitro-Grupppn  durch  Schwofdivasspr- 
Btoff  reduzieren,  vorausgesetzt,  daTs  dieselben 
sich  nicht  unmittelbar  neben  dem  llalogeu  an- 
gelagert befinden ;  auderoufalls  wird  das  letztere 
durch  die  Sulfhydrylgmppe  SU  ersetzt: 


C,H  .  NOj  .  H  .  CI  .  II  .  n  -|-3Il,f 
^  C.,11  .  NH,  .  H  .  Cl .  H  .  Cl 

+  a  iijO  +  3  s. 

C„It,  .  Cl  ■  NO^  .  H  ■  NO.  -|-  H,S 
=  CnH,  .  Sil .  NO,  .  H  .  NO,  -|-  HCl. 

DiBitrathlopheDol. 

h)  Hofmana  zeigte  einige  Jahre  später,*) 
dafs  die  Reduktion  der  Nitrogrnppe  in  der- 
selben Weise  bei  Anwendung  von  Ziuk  und 
Salzsäure  erreicht  wird,  au  deren  Stelle  dann 
B^'Champ  mit  gleichem  Erfolge  Eisenfeile  und 
Essigsäure  veru'cndete  und  damit  die  Methode 
auch  für  die  Technik,  z.  B.  üur  fabrikm&fsigen 
Gewinnung  von  Anilin,  brauchbar  machte.*) 
Die  Reduktion  geschieht  auch  hier  durch  den 
uasciorondcu  Wasserstoff  oder  richtiger  durch 
die  reduzierende  Wirkung  des  gebildeten  Eisen- 
onyduls ; 

C„Hj  .  NO^  -f  6FeO-fH^O 
=  r„Hj,  .  NU.  -f  3Ff.,0g.'») 

cl  Eine  Redukliousmctbode,  die  den  Vor- 
teil allgemeinster  Anwendbarkeit  iu  sich  schliefst, 
ist  jedoch  die  mit  Zinn  und  Salzsäure,  welche 
zuerst  von  Ronssin^)  zur  Reduktion  des  Nitro- 
naphtalins  und  der  Pikrinsäure  vorgeschlagen 
wurde. 

Beilstein**)  wendete  diese  Methode  später 
zur  Reduktion  der  Nitrobeuzoösäure  und 
anderer  Nitroderivate  an,  welchem  Beispiel 
von  da  an  viele  Chemiker  folgten.") 

Zur  Technik  der  Methode  sei  folgendes 
bemerkt:  Man  trägt  die  Nitroverbindung  in 
aberschüssige  rauchende  Salzsäure  ein  und 
giebt  alsdann  nach  nnd  nach  soviel  gekörntes 
Zinn,  hczw.  Zinnfolie  hinzu,  dafs  auf  je  eine 
NO,-Gruppe  ungefähr  1'/,  Atome  Zinn  zu- 
gegebon  werden.  Nötigenfalls  erwärmt  man, 
bis  völlige  Lösung  des  N Itrop roduktes  in  der 
Säure,  wie  auch  des  nachdem  zugegebenen 
Zinns  eingetreten  ist.  Die  Lösung  enthält 
nach  vollendeter  Reduktion  das  meist  gut 
krystallisierendc  Ohio  res  tan  nat  der  cutatandeueu 
Base,  so  z.  B.  bei  der  Reduktion  von  Nitro- 
benzol:  Anilinchlorostannat ; 

tC.llj  .  NHj  .  HCl)g  .  SnCl,. 


')  B.  B.  19  (18Ö6),  S.  1929. 

•)  Zinin,  Ann.  Cbem.  Pharm.  44   (1842),  S.  283. 

•)  Ann.  Chem.  Pharm.  1»?  (1«;9), 

*}  Ann.  Cham.  Pharm.  55  (lfi45),  S.  201. 

»)  Ibid.  91  {1HS4),  S.  401. 

*i  S.    hierüber   weiter:     Wöhler,    Ann.    Chem. 


Pharm.,  102  (1857).  S.  137;  Vohl,  Jahiwber, 
1863.  S.  410;  Eremer,  ibid.,  1863,  S.  410. 

'}  Compt.  Kend.  &3  (1861),  S.  796,  und  Rep. 
de  Chim.  1861,  S.  57. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  128  (1863),  9.  264. 

•)  H.  Bcheurer-Kestncr,  .lahresber.  1861. 
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Alis  der  erwürmteD  Lösung  diosea  Dopi>clsalzeB 
fällt  man  das  Ziiiu  mit  Schwefel wasserstofT  aiid 
filtriert  vom  ausgeschiedojicD  Sebwefelziim  ab. 
Das  Filtrat  enthalt  alsdaun  das  Cblorhydrat 
■  der  Base,  aus  dem  otau  die  letzlere  nach  dem 
'  Cbersättigen  mit  Kalilango  durch  Atbcr,  bezw. 
ein  audoroa  (geeignetes  Lösungsmittel  extra- 
hiert, oder  aber  mit  Wasserdampf  ab  destilliert. 
Spiegelberg')  machte  die  Beobachtung.  daCs 
sich  zu  derartigen  Kediiktionen  noch  besser 
.  eine  angesäuerte  /inncblorUrlDsung  eignet. 
Zu  dem  Endo  trägt  man  die  Nitroverbindung 
in  eine  ungefjlhr  150,0  g  Zinn  per  Liter  out- 
haltendo  Zinnuhlornrlöaung  ein.  Die  Reduktion 
gellt  dabei  meist  schon  ohne  Erw&rmou  vor 
sich    und   verlauft    im  Sinne    de;*  Gleiibuni^  -  | 

R  .  NO,  4-  3  SnClj  -|- 1>  HV\ 
=  R.NH, +3SnCI, +2a,0. 

Limpricht^  verwendete  diese  Reaktion 
Bur  quantitativen  Bestimmung  der  NO„-Gruppen. 
Erwärmt  man  eine  abgewogene  Menge  der 
Kitroverbindung  mit  eiuem  bestimmten  Vo-  ' 
lumen  der  Ziunchlorarlüsung  und  titriert  nach 
Gtattgefundcuer  Reduktion  das  unverändert 
gebliebene  ZinnuhlorQr  zurück,  so  ergiebt  sich 
durch  Rechnung  die  Anzahl  der  vorhandenen 
NOj -Gruppen. 

FriedIJinder  und  Henriijuea*)  ver-  j 
wenden  Zinn  und  Essigsäure,  welche  Mischung;  | 
ähnlich  wie  Zink  und  Ammoniak  wirkt.  Ortho-  i. 
uitrobenzaldchyd  führten  sie  auf  diese  Weiso  i 
in  .\ntbranil  aber,  wlkhrend  dasselbe  durch  >' 
energischere  Reduktion  —  mit  Zinn  und  Salz-  j 
sfiure  —  sofort  weiter  in  Orthoamidobenzyl-  ; 
alkohol  Qbergebt.  Oberhaupt  ist  die  Ver-  | 
Wendung  von  Kssigsüure  an  Stelle  von  SalzsiLure  i' 
tiberall  da  angezeigt,  wo  man  von  vornherein  m 
die  Entstehung  gechlorter  Amidovarbindungon  j, 
vermeiden  will.*) 

In    ähnlicher    Weise    wirken    viele    andere  I 
reduzierende  Agentien,  so  /,.  B.  Nutriumarsenit, 
Zinkstaub  in  alkoholischer  oder    ammoniaka- 
Uschor    Lösung,     Jodw  assers  tolT     und     Jod- 
phosphor."*) 

In  völlig  verschiedener  Weise  virkt  hingegen 
Katriumamalgam,  indem  es  die  >ätroderivate 
in  Azov  erb  in  düngen  verwandeU. 

2.  Die  Ilalogenderivate  der  aromatischen 
EohlenwasserstolTe,  wie  auch  der  Phenole,  sind 
an  sich  geilen  Ammoniak  indifferent  und  liefern 
nur  Spuren  von  Ämidodorivateu ;  sie  reagierou 


hingegen  leicht,  sobald  sie  noch  Nitrogruppen 
enthalten.  So  z,  B.  gobeu  Ortho-  und  Para- 
Chluruitrobonzol  mit  alkoholischem  Ammoniak 
die  entsprechenden  Nitroaniline: 

/Cl  ^NH, 

CbH(<  -|-  NH,  =  HCl  -1-  CJl/ 

■'N0„  NOä 


Bemerkenswert  ist,   dafs  die  Meta-t'hlornitro- 
verbindnng  hingegen  nicht  reagiert. 

Wie  die  Halogene,  so  vermögen  auch  die 
Methoxyl-  und  Äthoxjl-Gruppen:  OCHg  und 
— OCjHj  in  Gegenwart  von  Nitrogruppeu  beim 
Erhitzen  mit  wässerigem,  hczw.  alkoholiscliom 
Ammoniak  auf  180— MOO*  nnter  Bildung  von 
Amidoderivaten  zu  reagieren  -. 

/NO, 
C^H/  -|-  NH„  =  CH,  .  OH 

OClIj 

NO.. 

+  f^«"i 

NH,.. 

Auch  in  diosom  Falle  reagieren  Jedoch  nur 
die  Ortho-  und  Paraderivato,  nicht  aber  die 
Metavorbinduugen  und  zwar  geht  der  Aus- 
tauach des  llalogouatoms,  bezw.  der  Alkoiyl- 
gruppen  gegen  die  NH, -Gruppe  in  den  ersleren 
daiin  Iiesonders  leicht  vor  sich,  wenn  in  dem 
Molekül  der  Verbindung  mehr  als  eine  — 
zwei  oder  drei  —  XO.-Gruppen  enthalten  sind  : 
Gl 
CgU/  +  NU, 

(N0„), 
Nil, 
=  C„Hj  4-  HCl; 

(N0„1, 


OCH, 

(NO,), 


-1-NII, 


.NH, 


"■^(NO,), 
3,  Wie  die  Halogenatorae  und  Alkoxyl- 
gruppen,  so  lassen  sich  auch  die  OK-Gruppen 
der  Phenole  durch  die  NH^-Gruppo  ersetzen. 
Hierzu  genügt  es,  dieso  letzteren  mit  Chlor- 
zinkammoniak   (ZnCI,  .  NHg)    bei    Gegenwart 


«)  B.  B.  11  (1878),  8.  31. 

■)  Ibid.  S.  3^. 

*\  B.  B.  1&  (1882),  8.  2105. 


I  *"}  LaBsar-Cohn,    Arbeitsmethoden   etc.    1.  AuH. 

I  (layn.  s.  -jgi. 

I  "J  V.  Hills,   Bull.    Soc.    Chim.    [1|,   8.  8.  280; 

,  Lautemann,  Ann.  Chem.  Pharm.  126  (iH63).  S.  I. 
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von  Chlorammonium  auf  300 — 350®  zu  er- 
hitzen:^) 

C,N,  .  OH+NH,  =C,H,  .  NH,+H,0. 

Wie  die  einwertigen  Phenole,  reagieren  auch 
die  zwei-  und  dreiwertigen,*)  am  leichtesten 
von  allen  hierher  gehörigen  Verbindungen 
jedoch  die  Naphtole. 

4.  Die  Amidosäuren  gehen  unter  Abspaltung 
von  Kohlendioxyd  in  Aniline  über: 

C,Il/  =  CO,  +  C,H,  .  NH,. 

\COOH 

5.  Aus  den  sekundären  und  tertiären  Anilinen 
treten  beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure auf  180^  die  betreffenden  Alkoholradikale 
als  Alkylchloride  aus,  wobei  erstere  zu  primären 
Anilinen  reduziert  werden  (Hofmann): 

C,H,  .N:(CH,),H-2HC1 
=  2CH3Cl  +  CgH5  .  NH,. 

In  höherer  Temperatur  treten  jedoch  diese 
Produkte  der  ersten  Reaktionsphase:  Alkyl- 
chlorid  und  Anilin,  ihrerseits  in  Wechsel- 
wirkung und  zwar  derart,  dafs  das  Alkohol- 
radikal sich  dem  Benzolkern  des  Anilins  an- 
lagert, so  dafs  als  Endprodukt  ein  Homologes 
des  Anilins  entsteht.  In  dieser  Weise  erhält 
man  durch  Erhitzen  von  Methylanilinchlor- 
hydrat auf  335^  salzsaueres  Para-toluidin : 

a)  CJIft  .  NHCH3  .  HCl  =  C^Hj  .  NH,  +  CH3CI5 

b)  C,H,  .  NH,  +  CH3CI  =  C,H,/      '  .  HCl. 

\nh, 

6.)  Endlich  werden  Amidoderivate  noch  aus 
den  aromatischen  Sulfosäuren  durch  Erhitzen 
ihrer  Kaliumsalze  mit  Natriumamid  NH^Na 
erhalten.*) 

Die  aromatischen  Amidoderivate  sind  den 
Aminen  mit  offener  Kette  sehr  ähnlich:  sie 
verbinden  sich  mit  Säuren,  geben  mit  Platin- 
chlorid Doppelsalze,  und  bilden  mit  den  flüch- 
tigen Säuren  an  der  Luft  Kebel.  Im  all- 
gemeinen sind  sie  jedoch  weniger  starke  Basen 
als  die,  Alkyle  enthaltenden,  Amine.  Während 
z.  B.  durch  Eintritt  einer  zweiten  Methylgruppo 
in  das  Molekül  des  Methylamins  die  Basizität 
desselben  nicht  vermindert  wird  —  das  Di- 
methylamin:  (CH3)gNH  ist  eine  sehr  starke 
Base    —    werden    die    Salze    des    Diphenyl- 


amins:  (C3H5),NH  bereits  durch  Wasser  zer- 
setzt, und  das  Triphenylamin:  (C3H5)3N  be- 
sitzt überhaupt  keine  basischen  Eigenschaften 
mehr.  Das  Dimothylphenylamin  (Dimethyl- 
anilin):  (CHg),  .  C^H^N  ist  hingegen  —  dank 
der  vorhandenen  Methylgruppen  —  ebenfalls 
noch  eine  starke  Base.  Die  Phenylgruppe: 
C3H5  wirkt  somit  ähnlich,  wie  ein  elektro- 
negativer  (d.  i.  Säure  -)  Rest. 

Durch  Eintritt  von  Phenol-Hydroxylgruppen, 
bezw.  anderen  elektronegativen  Resten  oder 
Elementen,  wie  NO,,  Cl  u.  a.  wird  der  basische 
Charakter  der  Verbindung  bedeutend  abge- 
schwächt: Das  Diphenylamin :  (C3H5)jNH  ist, 
wie  soeben  erwähnt,  bereits  eine  schwache 
Base;  dem  Dioxydiphenylamin  hingegen  fehlt 
der  basische  Charakter  gänzlich.  Ahnliches 
gilt  von  den  Dichlor-  und  Dinitroanilinen, 
deren  Salze  sich  schon  in  Berührung  mit 
Wasser  zersetzen. 

Die  aromatischen  Amine  lassen  sich  durch 
Behandlung  ihrer  Diazoverbindungen  mit  kon- 
zentrierter Chlorwasserstoffsäure  in  gechlorte 
Kohlenwasserstoffe  überführen.  So  geht  z. 
B.  Anilin  zunächst  in  Diazobenzolchlorid : 
C^HjN  =  N  .  Cl  und  dieses  dann  weiter  in 
Monochlorbonzol :  C3H5  .  Cl  über. 

In  der  gleichen  Weise,  wie  mit  Salzsäure, 
reagieren  die  Diazobromderivate  der  Amine 
mit  Bromwasserstoffsäure.  Die  Ausbeute  an 
dem  betreffenden  gechlorten,  bezw.  gebroroten 
Kohlenwasserstoff  ist  in  der  Regel  eine  sehr 
befriedigende.  Sie  variiert,  je  nach  der  Natur 
des  angewandten  Amins,  zwischen  37  und 
60  Proz.*) 

Durch  Einwirkung  von  Chloralhydrat  auf 
die  aromatischen  Amine  entstehen  Athyliden- 
basen:*) 

/OH 

CCI3  .  CH        -f  2  HgN  .  C„H2„-7 

\0H 
=  CCI3  .  CH(HN  .  CnHgn-?)«  +  2  HgO. 

Von  sekundären  Aminen  reagiert  hingegen 
nur  ein  einziges  Molekül,  wobei  nach  Böss- 
neck  —  z.  B.  mit  Methylanilin  —  die  Ver- 
bindung: 

/OH 

CCI3  .  CH 

^C^H^  .  NH  .  CH3 
entstehen  soll  (V).®) 


»)  ß.  ß.  10  (1877),  S.  1254  und  19  (1886), 
S.  2910. 

«j  Ibid.  16  (1883),  S.  2812  und  17  (1884), 
S.  2635. 

»)  Ibid.  19  (1886),  S.  902. 


*)  Gasiorowski  und  Wayss,  B.  B.  18  (1885), 
S.  1936. 

»)  Amato,  Gazz.  Chim.  1871;  Wallach,  Ann. 
Chera.  Pharm.  178  (1874),  8.  278. 

•)  B.  ß.  21  (1888),  S.  782. 
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EinwirkuDg  vou  Schwefel.  —  Durch 
ErbilzeD  von  Aniliu  mit  Schwefel  auf  140*  er- 
hielten Merz  niid  Weith']  das  Thioaniliu, 
dc§sen    Bildung  im  Siune  der  Gleichung: 

r,Hs .  Niij  c,n, .  KH. 

-|-S,=n,S  -|-        >S 
r,Hj  .  NH,  *  l'„II,  .  NH, 

vor  sich  gellt. 

In  ähulicber  Weise  entstehen  auch  ans  den 
Homologen  dos  Anilins    antsprochendo  Thio- 

Diphenylamin  liefert  das  dem  Tliioauilin  ent- 
sprechende Thiodiphenylamin : 


Das  Verhalten  der  aromatischen  Amine  zu 
Schwefel  wurde  von  Anscliütz  und  Schulu") 
nnd  von  Gattermann*)  eingehend  studiert. 
Läfst  man  Schwefel  bei  hoher  TcispcraCnr 
einwirken,  so  entsteht  keine  Tliiobase,  souderu 
ein  wasserstoffärmeres  Derivat,  indem  der  als 
Schwefel  Wasserstoff  eliminiene  Wasserstoff  aus 
dem  Kern  und  zugleich  aus  der  Amidogruppe 
ftuatritl.  Diese  Derivaie  enthalten  gewöhnlich 
vier  Atome  Wasserstoff  weniger,  als  die  ent- 
sprechende Thiobase.  Das  IS tudi um  dieser 
Verbindungen  ist  insofern  von  Wichtigkeit, 
als  diesolhen  sich  eng  an  eine  als  Primu- 
liue  bezeichnete  Klasse  vou  Farbstoffen  au- 
Bchliefseu,  deren  erstes  Glied  — ■  das  P  r  i- 
malin  xot'  (^»X^/V  —  im  Jahre  1887  von 
Green  entdeckt  wurde.  Dasselbe  entsteht, 
ansammeu  mit  der  Base  0,^11, .N^S,  bei  der 
Behandlung  von  Toluidin  mit  Schwefel.  Die 
ftnfser  von  Green  auch  von  Gattermann  nnd 
von  Anschütz  und  Schultz  gowonuouo  Base 
C,^H,jNjS  glaubt  Green  als  ein  Dohydro- 
thiotoluidin  von  der  Konstitution: 


H,S  .  V.lU 


iC.Hg  .  CHg 


anffassen  zu  sollen.')     Nach    Ptilzinger    und 
[   Gattermann')    würe    dasselbe     hingegen    nach 
der  Formel: 

l'H,  .  C.Hx         ,C  .  C.ll,  .  KU. 

konstituiert,  warde  demnacli  zur  Grupiio  der 
[  Thioaicole  mit  dem  Kemi 


_C.„.<     /C- 


gehören.  Inzwischen  bat  jedoch  auch  Green  ^) 
weitere  und  zwar  recht  gute  Argumente  für 
die  von  ihm  vertretene  Konstitutionsformel  bei- 
gebracht, auf  Grund  deren  er  diese  letztere 
folfcenderart  entwickelt: 


^ 


')  B.  B.  i  (1871),  S.  393.  i 

*j  BerathMn,  Ann.  Cbem,  Phomi.  SSO  (1885), 

')  Bull.  Suo.  Chim.  [3],  2,  S.  271. 

äOBiaiBbl,  Alkaleid«. 


-^\ 


;cu=Ni 


^CHj. 


Uolekntare  Uml  age  r  uu  gen.  — 
Bereits  weiter  oben  bot  sich  Gelegenheit,  ein 
Beispiel  molekularer  Umlagerungen  anzuführen : 
nümiich  den  Obergang  des  Methylanilins  in 
Paratoluidin  (vergl,  S.  88).  Gewöhnlich  tritt 
in  diesem  und  ähnlichen  Fällen  das  dem 
Stickstoff  angelagerte  Alkoholradikal  unter  dem 
Einfiufs  höherer  Temperatur  in  den  Bonzol- 
keru  ein.  Hofmauu  und  Martius  haben  zuerst 
gezeigt,  dafs  Anilin  beim  Erhitzen  mit  Methyl- 
alkohol im  Druckrühr  in  Mouo-  und  Dimethyl- 
anilin  Qbergeftlhrt  wird:  Methoden,  die  gegen- 
wärtig zur  technischen  Gewinnung  dieser  Basen 
dienen : 

CJln  .  NIL  ■  HCl  -|-  UH„  .  OH 

=  H„0  +  <;Hs  .  KHCHg  .  HCl; 


C^Hj  .  NHj  .  HCl  4-  2  CH,  .  OH  =.  a  H,,0 
4-  C^H^  .  K(CHg),  .  HCl 

rimatlii'knUliieliLiiihjdnL 

Wird  jedoch  die  Temperatur  bis  gegen  300" 
gesteigert,  so  tritt  das  Alkobolradikal  in  den 
Kern  ein,  nnd  man  erhalt  die  Homologen  des 
Anilins: 

c,Hg  ■  Niicn^ .  n(  1  ^  CHg .  c„ h^  .  n li, .  iici 

HstbyluiJIliialiliirliydiit  PartilolmdinithlnrKfdril. 

ä  CH,  I. 

CBHa.N(CH,),.HCl=_  ^         .C„H,  .  XH,. .  HCl 

DlmeUfljiiillliiehlürhidnt      -i * 

m-Xj  lidüSWiiydMt 

.\uf  analoge  Weise  erhielt  Flofmiiun  aus  Athyl- 
anlUuchlorhydrat:  C^Hg  .  NHC^H,  .  HCl  durch 
Erhitzen  auf  300—330"  salzsauercs 
.CjHj 
Amidoäthylbenzol :  C^H^'' 

^NIL  .  HCl, 


')  B.  B.  22  (1889),  8.  422. 
•)  Ibid,  82  (1869),  8.  968. 

*)  Ibid.  22  (1889),  s.  joea. 

T)  Bull.  See.  Chim.  [3],  2,  S.  763. 
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and  aas  IsoaiiijlaniliDchlorhjrdrat  salzsaueres  1 
Amidoisäamylheiuol.  Durch  Erhitzen  vou  i 
Xylidinchlorhydrat:  (CIIj),  :C„Hg  .  NIL  .  HCl 
mit  Methylalkohol  erhalt  man  direkt  Pseudo- 
cnmidin: 

s!.CHa  .  , 

*.CHg-7r„lI,  .  NU,  .  riCl.') 
ö.CHg/ 

Dieses  Verhalteu  läfst  sich  vorteilhaft  zur 
synthetischen  Darstellung  der  Homologen  des 
Anilins  verwenden:  man  erhitzt  hierzu  das 
Chlorhydrat  des  Anilins  oder  eines  audercn 
primären  aromatischen  Amins  mit  dem  ent-  ' 
sprechenden  aliphatischen  Alkohol  im  Druck- 
rolir  zunächst  während  zehn  Stunden  anf  200"  | 
und  hierauf  weiter  auf  300". 

Diese  Umlagerung  gilt  auch  für  die  i|ualcr-  , 
narcn  Basen.  So  z.  It.  geht  Trimethylphenyl- 
amnionium Jodid:  C^H^  .  N(CIIg).,  .  J  dabei  in 
Hosidinjodhydrat: 

C,H,/  .  HJ 

NU,. 

Ulicr. 

Die  Metliyl);ru|>peti    treten    hierbei    in   die 
Ortho-  oder  l'arastellungcn,    nie  aber    in  die  i 
Meta-llrto  ein.  j 

Limpach  beobachtete,  als  er  nach  der  Methode 
vou  Hofmaun  und  Martins  gleiche  Mole- 
küle satzsaueres  Anilin  und  Metliylalkoliol 
im  Druckrohr  auf  2511— 300"  erhitzte,  neben 
Paratolnidin,  die  Bildung  geringer  Mengen  von 
Metaxylidiu  und  Mesidiu.  Es  tritt  sonach  die 
Mcthylgrnppe  znnilchst  in  der  Parasteil ung, 
hierauf  in  der  ersten  Ortbostellnug  und  endlich 
auch  in  der  zweiten  Orthostoiluog  zur  Amido- 
gnippe  in  das  Molekül  ein : 


CFL 


\V' 


CH„ 


NH, 


C1I„ 


Ortho-  und  Paratolnidin  ergeben  genau  ent- 
sprechende ßosultate,  d.  h.  beide  liefern  nur 
1-3- 4-m-Xylidin  und  Mesidin.^)  Dasselbe 
gilt  für  die  Bildung  von  Amidoisobutylbouzol, 
durch  Erhitzen  vou  saksanerem  Anilin  mit 
Isobutylalkohol  auf  250°' 


Als  weiteres  Beispiel  für  die  bei  derartigen 
Anlagerungen  von  Metbjlgrnppen  bestehenden 
Geaetzmäfsigkeiten  sei  das  ebenfalls  vou  Lim- 
pach untersuchte  Verhalten  des  Paraiylidins 
aiiKeführt.  Obglcicli  dasselbe  eine  freie  Meta- 
stellung  eothilk: 

NIL 


bleibt  dieselbe  bei  der  successiven  Mothy- 
liernng  doch  uubeseti^t,  indem  nacheinander 
die  beiden  Basen : 


entstehen. 

Effront")  erhielt  aus  Toluidin  und  Isobutyl- 
alkohol Isobutylamidotoluol. 

Ein    Gemisch     von     Äthyl-     und    Diilthyl- 
cumidin: 

3-  ('H3 ,  , 

*.  CH!,Ac„IL  .  NH  .  C.H^     und 

s.  CH..- 

s.  CH,  -  ,. 

*  CHg-X^Hg  .  NiCjH^'i, 

5.  CII,/ 

gicbt     beim     Erhitzen     mit     Äthyl  Jodid     anf 
260—280"  Trimethyldiäthylamidobenzol  :*) 


CIL  Ifi      »1  C,H.. 

|:H., 

Eine  derartige  Wanderung  der  Methylgruppen 
vom  Stickstoff  zum  Kohlenstoff  ist  auch  noch 
in  vielen  anderen  Fällen  beobachtet  worden. 
So  geht  z.  B.  n-Methylglyosaliu: 


■>  Hofmann,   B.    B.  6    (18721,  S.  715  und  721j 
7  (1874),  S.  527;   9  fl87t5),  S.  1295;  18  (1880),  .1 
S.  1730. 


■)  B.  B.  21  (1388),  8.  640  und  643. 

')  B.  B,  17  (1884),  S.  3318. 

*)  Ruttan,  B.  B.  19  (1BÖ6),  8.  3382. 
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I 


CH— N^ 

II  /C.H 

CH— n/ 

I 

ilteim  Darchgang  durch  ein  glühendes  Kobr  in 
l6l;o xal  & t h y  1  i n  (c-Hoth;lglyoialiu) : 

CH— N 

'  C  .  CH, 

CH— N 

H 

über.')  Das  Üiloiche  niederholt  sich  in  der 
Pyrrolreihe,  und  ähulicho  molekulare  L'm- 
lagemugen  finden  auch  in  der  Pyridin-  nnd 
Chinolinroibe  statt  (vei^l.  a,  d.  a.  0.). 

Von  Wichtigkeit  ist  fenier  das  Vorhalten 
der  Hydrazöverbinduugen ,  welche,  durch 
Waudernng  und  Aulagorung  der  zu  den  beiden 
StickstolTatomeu  in  Parastellnng  befind- 
lichen bsideu  Wasseratotfatomo  an  diese 
letzteren,  in  Di  am  ine  (ib  ergeben.  Während 
in  den  Hydrazoverbindungen  die  Bindung  der 
beiden  Benzollterne  durch  die  beiden  Stick- 
BtofTatome  stattfindet,  gesrbieht  dieaelbo  in  den 
resultieren  den  Diaminen  durch  die  freige- 
wordenen Valenzen  der  beiden  Kohlenstoff- 
atome. 

wird  Hydrazobenzol : 

CgHj  .  \II— NU  .  C„H^ 

durch  Gt&rke  Säuren  in  zwei  isomere  Diamido- 

diphenyle :    [1  e  n  k  i  d  i  n    und    D  i  p  h  e  n  y  1  i  n 


^^  amge wandelt 

W- 


„/" 


;n  H'v 


NU, 


NU, 


JO 


Dl-p-DI&midadiplanjrl.  D-p-Dlkmidodiphdiyl. 

Weitere  Beispiele  liefern  das  Hydrazo- 
naphtaliu,  welches  in  Naphtidiu  und  Di- 
naphtylin  abergeht,  und  die  Hydrazo- 
tolnole,  aus  denen  die  Tolidiue  (Diamidu- 
dilolyle)  entstehen. 

Allgemein  lafst  sich  die  Regel  aufstellen, 
dafs  die  llydrazoverbiudungen: 

( „H„  .  MI~NH  .  CH„ 


in    Ijosische  Diamidoverbindungen 
Formel : 


KH,  .  C,H„. 


-  f^-üm- 


.  NH., 


II  hergehen.*) 

Auch  die  Azoverbindungen  erleiden  aualoi^e 
Umlagerungen  zn  aromatischen  Diamiuen. 
.\u8  Azobenzol:  C,H^N^=N  ,  Cgllj  entstehen 
heim  Behandeln  mit  Zink  und  Salzsäure 
43  Proz,  Beui:idin,  18,3  Proz,  Diphenylin  und 
18,5  Proz.  Anilin.*) 

AroniatlBche,  primäre  Stoiiamine  — 
Primäre    Anitiiie   —    Phen,vlaniiiie.    — 

Die  primären  Aniliue  bilden  im  reinen  Zu- 
stande farblose,  an  der  Luft  sieh  dunkel 
färbende  Flüssigkeiten,  oder  feste  und  dann  gut 
krystallisierende  Körper.  Sie  sind  schwächere 
Basen  als  die  aliphatischen  Monaroino,  ver- 
binden sich  aber  mit  den  Süuren  zu  gut 
krystatlisierenden  Salzen,  Ansgenommen  hier- 
\ou  sind  jedoch  die  ix^iiz  schwachen  Säureu, 
wie  Kohlensäure,  mit  welchen  sie  keine  Salze 
zu  liildeu  vormögen. 

Aus  ihren  Salzen  werden  sie  durch  Na- 
triumcarbonat,  in  manchen  Fällen  sogar  schon 
durch  Natriumacotat  in  Freiheit  gesetzt. 

llire  Lüslichkeit  nimmt  mit  znnehmendem 
Molekulargewicht  ab. 

Mit  den  Metallchloriden,  wie  Platinchlorid, 
Zinkchlorid,  ZinnchlorQr  n.  a.  verbinden  sich 
die  Chlorhydrate  der  Aniliue,  wie  diejenigen 
der  aliphalischeu  Amine,  zu  Dop  pclsalzen. 
Von  diesen  sind  die  Cbloniplatinate  schwer 
lOsUcb.  Mit  zahlreichen  Metall chlori den  ver- 
einigen sie  sich  anch  direkt,  d,  h.  als  frde 
Basen;  so  z.  B.  mit  Zinkchlorid: 
(Cgllj  .  SHä),  .ZnCij. 

Mit  den  Albyljodiden  reagieren  sie  genau 
wie  die  Amine  der  aliphatischen  Reihe,  indem 
sie  nach  einander  in  sekundäre,  tertiäre  nnd 
endlich  quatoruäre  Basen  übergehen : 

C„H^  .  NH,  -f  Cn^J  =  C,Ho  .  Sli  .  CHg  .  HJ; 
C,Hj .  NHCH,  +CHjJ  =  C,Ha . NCCH,), .  HJ; 
C^IIj  .N(CH3),4-CHjJ=-C,nB  .NCCIIg),  .  J. 

Der  Wasserstoff  der  Araidogrnppe  kann 
durch  Kalium,  bezw.  Natrium  ersetzt  werden. 


<)  Wallach,     Ana.     Chem,    Pharm.   iU   (1882), 
S.  296. 

*)  Zinin,  Joarn.  für  prakt.  Chem.  8«  (1845),  8.93; 
Höhlau,  ibid.,  [2],  19  0879),  S.  383; 
fiofinann,  Jabre»b<ir.  1863,  S.  434; 
Helm«,  B.  B.  8  (1870),  3.  mi. 
Petrieff,  ibid.,  «  (1tl73),  S.  556; 
Gnesi,  ibid.,  7  (16T4\  S.  1612; 
)  lÄubenheimer,  ibid..  8  (187S),  R.  162ft; 


^■^  lAubenheiii 


(Jabriel,  ibid.,  fl  (1876),  8.  1407; 

Ooldsohmidt,  ihid .  »  (1Ö76),  8.  1634 : 

Nielzki,  ibid.,  12  (1879),  S.  40; 

Nietiki  u.  Gal],  ibid..  18  (1885),  8.  3254- 

HeuKiann  u.  Meutha.  ibid.,  19  (1886),  S.  1686a. 2970; 

Bankiewicz,  ibid.,  Bl  (1888),  8.  2407; 
,  Nölting  u.  Stricker,  ibid..  31  (1888),  8.  3143; 

")  »chultz,    Ann.   Chem.    Pharm.  203    (ISflt), 
I  8.  330. 
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Die  reaultieronden  Verbindungen  C^H,  .NHM 

und  Cgllj  .  NMj  werden  jedoch  schon  durch 
Wasaer  zersetzt.  Beim  Behandeln  mit  Brom- 
benzot  wird  das  Metall  darin  gegen  Pbeii;!  aus- 
gotanschl,  indem  Diphcnylamin  C^H^ .  N1IC,H^, 
be/w.  TripbenylamiD  C„Hj  .  NtC^II^jj  entstellt. 
Mit  Salpetersaure,  den  Tliilogenen  nnd  mit 
Schwefelsäure  entstehen  im  Beuzolkeru  substi- 
tuierte Derivate.  Durch  Behandeln  mit  Säuren, 
Sänrechloriden  oder  Sflureanhydrideu  werden 
die  Auiline  in  Acidytderivate  —  Säure- 
auilide  —  verwandelt,  welche  den  Sänre- 
rest  an  Stelle  eines WassorsInffatomesderNHj- 
Gruppo  enthalten.  So  entsteht  z.  B.  das 
Acetanilid  nach  folgenden  Bildungsweisen: 
C^Hj  .  NHj -j- CH,CO  .  OH 
=   BjO  +  C„H^  .  NH  .  COfn^, 

CJi^  .  NH,  +  CHgCO  .  Cl 
=   HCl  +  C,H,  .  NH  .  COCHj, 
I^HgCO 
3  C„H„  .  NH.,  ■{-  >0 

CH/:o 
=  HjO  +  2  C„H»  .  NH  .  CnCHg. 
Durch  Alkalieu   werden   die  Anilide   in    [hre 
Komponenten   —  Säure  und   das  betreffende 
Aniliu   —  gespalten. 

Interessant  ist  der  Umstand,  dafs  die  Anilide 
der  einbasischen  Säuren  auch  aus  den  Ke- 
tosimen  durch  molekulare  Umlagerung  ent- 
ateheu ;  so  geht  z.  B.  Methylphenjlkeloxim 
unter  dorn  Elnflurs  verdünnter  Säuren  in  Acet- 
anilid Qher:') 

.c=N .  OH  =  c.H. .  NH .  rnciL. 


CIIj'' 
In 


ualoger  Weise  verwandelt  sicli  Dipheiiyl- 
i: 

C,Hj, 

>C  =  N  .  OH 


in  Bon;(anilid:  CJI^  .  NHCOCgll^.") 

Heim    Erwitrmca    mit    Chloroform    und 
alkoholischer   Kalilauge   geben   die    primikren 


aromatischen  Amine  Carbylamine  (Isonilrile), 
und  mit  Schwefelkohlenstoff  Thioham- 
stoffö,  welch'  letztere  beim  Behandeln  mit 
Phospborpeutoxyd  dann  weiter  in  Senfüle 
umgewandelt  werde  u  ivergl.  aliphatische  Amine). 
Salpetrige  Sfluro  verwandelt  die  primären 
Aniliue  in  sauerer  Lösung  in  D  ia zo v e r- 
bindungeu: 

CgHj  .  NHj  .  HNO^  -|-  NO  .  OH 

=  V^}\  .  N^N  ■  XO^  4-  2  H9O, 

DmtobemnliiitTJit 

bei  Abwesenheit  von  saure  in  Diazoamldo- 
körper: 

2C„H,  .NHg  4-so.on  = 
C,Hj  .  N  =.  N  .  C,H«  .  NHj  -failjO. 
Werden  die  gebildeten  Diazoverbinduugen  mit 
Wasser  zum  Sieden  erhitzt,  so  zersetzen  sie 
sich  unter  Stic kstoffont Wickelung,  indem  die 
— N^N-Gruppe  durch  Hydroxyl  ersetzt  wird. 
Man  erhält  derart  aus  der  Diazovorbindung 
und  folglich  aus  dem  Amin  ein  Pbcnol,  z.  B. 
C^Hg  .  N  =  N  .  N0„  +  HÖH  =  C„IIj  ,  OH 

+  N,  +  NO^H. 
Die  NHj-Gnippe  läfst  sich  auf  diese  Weise 
indirekt  durch  die  OH-Gruppe  ersetzen.  Die- 
jenigen aromatischen  Amine,  welche,  wie  z.  B. 
Benzylaniin  C^H^  .  CH^  .  NHj,,  die  NH, -Gruppe 
in  einer  aliphatischen  Seitenketle  enthalten, 
geben  keine  Diazoverbindungen,  gestatten  dafttr 
aber,  wie  die  alipbatischeu  Amine,  den  di- 
rekten Ersatz  der  NH^-Gruppe  durch  OH 
mittels  salpetriger  Säure.  Benzylamin  giebt 
in  dieser  Weise,  ohne  intermedilLre  Bildung 
eines  Diazokürpers,  Bcnzylalkohol.  Werden 
die  Phenylamine  in  alkoholischer  Lfisung  mit 
Atb.vlnitrit  erwärmt,  so  wird  die  XIl^-Gruppe 
abgespalten  und  durch  Wasserstoff  ersetzt. 
Aus  Anilin  entsteht  auf  diese  Weise  Benzol. 
Die  NH, -Gruppe  läfst  sich  fernerhin  durch 
Chlor,  Brom  oder  Jod  ersetzen,  indem  man 
die  Amine  mit  der  betreffenden  Halogonwasser- 
stoffsäure  nnd  kuii zentrierter  Salpetersäure  zum 
Sieden  erhitzt,") 


■)  Beckmann,  ß.  B.  20  ( 1887),  S.  1507  u.  2580. 
')  Diese,  für  die  Ketcxime  sllgeraein  gültige 
Reaktion  wurde  zuerst  von  V.  Meyer  und  Warring- 
ton (B.  B.  20  [1887],  8.  500)  an  den  Ketoxinen 
mit  tertiären  WaaserBtofTalomen  beim  Behandeln 
derselben  mit  Acetylcblorid  beobachtet: 
(CH,)i.  CH,  CH, 

>C=N.  0H=  _  CH.  NH.COCB, 
CH.-^ CH. 

XatliiUiopnipjl-Edoiini  A»l;ll9DpTopilanld.  , 

Später  zeigte  es  sich  jedoch,   dafs   alle   Eetoxiroo  j 


obne  Ausnahme  beim  Behandeln  mit  Schwefel- 
säure, oder  mit  Salzsäure  und  Eiaessig,  bezw,  Essig- 
süureanbydrid  diese  sog.  ^Beokmann'iuhe  Umlager- 
unK"  erleiden  (B.  B.  20  [1887],  8.  2580,  und  24 
[lädt],  S,  -iOlg).  £b  ist  dies  demnach  eine  allge- 
mein anwendbare  und  elegante  Jlethode  zur  Ge- 
winnung von  aliphatischen  und  aromatischen  Aminen 
mit  einem  dpr  beiden,  in  einem  gegebenen  Keton 
enthaltenen  Alkoholradikale, 

'J  Luaanitseh,  B.  B.  18  {1885).  8.  .Ifl;  vergl. 
hicKU  auch  Brunner  und  Kramer,  ibid.  17  (1884), 
8.  1872. 
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Beim  Erhitzen  mit  Paraldehyd,  Glykol, 
Giyoxal  oder  Giyccrin  und  Schwefelsäure  in 
Gegenwart  von  Nitrobenzol  gehen  die  Phenyl- 
amine  in  Chinolinbasen  über  (Skraup). 

Erwärmt  man  zwei  Moleküle  eines  aroma- 
tischen Monamins  mit  einem  Molekül  Benzotri- 
chlorid,  so  erhält  man  violette  Farbstoffe 
(Döbner).  Die  Reaktion  verläuft  dabei  im 
Sinne  der  Gleichung : 

C,H,  .  CCI3  +  2  C,H,  .  NH, 


=  CgHj  .  C 


Cl 


+  2  HCl. 


Mit  Acetessigester  geben  die  Phcnylamine 
Amidosäuren,  die  durch  Schwefelsäure  in  Oxy- 
chinoline  übergeführt  werden  (Knorr): 

1.  C^H^  .  NH2  -f  CH3CO  .  CH2  .  COOCgHg 


von  Phenol  mit  Chlorzinkanilin  auf  250—260^, 
oder  von  Phenol  und  Anilin  mit  Antimon- 
trichlorid,*)  wie  auch  bei  der  Einwirkung 
von  Brombenzol  auf  Anilinnatrium.  Die  ge- 
mischten sekundären  Aniline  erhält  man 
durch  Erhitzen  der  primären  aromatischen 
Amine  (Phenylamine)  mit  Alkyljodiden: 

CeHg  .  NHj  -f-  CH3J 
=  GqU^  .NH  ,  CHg-fHJ; 

jedoch  entstehen  hierbei  gleichzeitig  tertiäre 
Amine.  Auch  die  Jodide  zweiwertiger  Ra- 
dikale vermögen  mit  den  Aniliueii  sekundäre 
Amine    zu   bilden,    wie    z.  B.   Äthylenauüin : 

CeH,  .  NHCH, 


=  CeH, 


N=C 


/^Hg 


CH 


9  • 


COOK  -|-  CjH^ 
CH. 


OH. 


2. 


^e^h 


N=C< 


'8 


CH^  .  COOH 


=  HgO  -f  C^H^N(OH)  .  CH3. 

Oxymethyfohinolin.l ) 

Mit  Oxydationsmitteln  reagieren  die  Phenyl- 
amine in  verschiedener  Weise,  je  nach  der 
Natur  dieser  ersteren;  die  resultierenden  Ver- 
bindungen sind  entweder  Phenole,  oder  Chinone, 
oder  Azokörper,  oder  aber  Anilinschwarz  u.  a.  m. 

Aus  Gemischen  von  Anilin  und  den  Tolui- 
dinen  entstehen  durch  Oxydation  die  Fuchsiue. 

Mit  Furfurol  und  Salzsäure  geben  die  pri- 
mären Aniline  eine  schöne,  rote  Färbung. 

SekundSre  Aniline.  —  Dieselben  sind 
entweder  wahre  aromatische,  d.  h.  zwei 
aromatische  Radikale  enthaltende,  oder  aber 
gemischte  sekundäre  Aniline,  d.  h.  solche, 
in  denen  einer  der  aromatischen  Reste  durch 
ein  Alkyi  vertreten  ist. 

Die  wahren  aromatischen  sekundären 
Aniline  entstehen  beim  Erhitzen  gleicher  Mole- 
küle der  freien  primären  Basen  mit  dem  be- 
treffenden Chlorhydrat: 

NR,  C^Hj 

=  NH3  -f    _      NH  .  HCl. 


^Vh 


CsH, 


NH,  .  HCl 


CeH5 


Diphenylaminchlorhydrat. 

Diphenylamin  bildet  sich  auch  durch  P>hitzen 


CgHj  .  NHCHj. 

Die  Natriumverbindungen  der  Säuroanilide 
liefern  mit  den  Alkyljodiden  Acidylderivate 
sekundärer  Aniline,  welche  durch  Wasser  in 
die  betreffende  Säure  und  das  entsprechende 
sekundäre  Anilin  zerlegt  werden.^) 


I. 


CHgCO^ 
CeH5 


/ 


N  .  Na  -f  CH3J 


CH3  .  CO- 


/' 


>N  .  CH3  +  NaJ. 


n. 


^e^h\ 


CH3CO/ 


>N.CH3  +  H,0 


=  C^Hj  .  NH  .  CH3  -f  CH3COOH. 

Acetanilid  liefert  mit  den  Alkoholaten 
der  Alkalimetalle  die  betreffenden  sekundären 
Aniline: 

CJI5  .  NH  .  COCII3  -f  NaO  .  C^H^ 
=  CgH^  .  NH  .  C.H^  +  Cn3C00Na.*) 

Im  Grofseu  werden  die  sekundären  Aniline 
direkt  aus  den  Chlorhydraten  der  primären 
Amine  und  den  entsprechenden  Alkoholen 
dargestellt,  indem  man  diese  unter  Druck  auf 
etwa  250^  erhitzt.  Hierbei  bildet  sich  zunächst 
das  betreffende  Alkylchlorid,  welches  dann 
weiter  auf  das  Anilin  wirkt.  In  höherer  Tem- 
peratur, als  der  angegebenen,  kann  hierbei  je- 
doch eine  molokulare  Umlagerung  im  Beuzol- 
kern  eintreten,  welche  dann  die  Bildung  eines 
homologen  Phenylamins  zur  Folge  hat.  Leichter 
als  mit  den  Chlorliydraten  vollzieht  sich  die 
Reaktion    mit    den   Bromliydrateu  (bei    145^) 


*)   Calm-Buchka,   Chemie   des  Pyridins    etc.,  1    Buch,   B.   B.  17  (1884),   S.   2639. 
Braunschweig,  1889-1891,  S.  338.  !!  weiterhin  bei  Diphenylamin. 


Vergl.    auch 


«)   Merz  und  Weith,  B.  B.  18  (1880),  S.  1298; 


»)  Hepp,  B.  B.  10  (1877),  S.  327. 
»J  Seifert,  B   B.  18  (1885),  S.  1355. 
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uud  mit  den  Jodhydrateo  (bei  135°)  der  Phenjl- 
amine.  *) 

Über  dio  Rück  Verwandlung  der  terti&ren 
Anilinc  iu  sekundäre  vergleiche  mau  das 
Nähere  bei  jenen. 

Die  wirklichen  und  gemischten  sektindäreu 
Aiiiline  stimmen  in  vielen  allgemeinen  Eigen- 
schaften Überein.  So  reagieren  beide  Köri'er- 
gmpjien,  wie  die  primäroti  Amine,  mit  deu 
Alkyl Chloriden,  bezw.  -Jodiden,  mit  denSäurc- 
chloriden,  Senfölen  und  mit  Carbanil.  Thio- 
carhonylchlorid  tThiophosgeu)  wirkt  sehr  leicht 
auf  die  Bekundilreu  Amine  —  z.  B.  Älhyl- 
anilin  —  unter  Hildung  von  Thiocarbanün- 
chloriden  t-in.*) 

Cyausäuro  und  Sulfocyansdurc  wirken  nur 
auf  die  gemischten,  nicht  aber  auf  die  wirklichen 
Hckundüren  Aniline  eiu.  So  z.  B.  liefert  salz- 
sauerea  Methylaniliu  mit  Kaliumsulfocyanat 
asymmetrischen  Mothylphenylthioliaruätoff: 


~  S  . 


-  MI., 


CU. 


während  Dipheoylamiu  unter  gleichen  Be- 
dingungen den  ZQ  erwartenden  symmetriRclien 
Di plieuylthlobarn Stoff  nicht  giebt.^) 

Dimethylaniltn  wird  durch  Pboaphortricblorid 
in  (iegeuwart  von  Aluminiumchlorid  leicht  iu 
DimethylanilinphoBphorchlorid: 


C.HX 


V 


PClj 

übergeführt.     Dasselbe  schmilzt   bei   ti6"  und 
liefert  zahlreiche  Derivate,*) 

Charakteristisch  für  die  sekundären  Aniline 
ist  ihr  Verhalten  zu  Sal|ietrigsflure,  durch 
welche  sie  in  Nitrosaminc,  ■/..  B. 

;N  .  NO 

QbergefQhrt   werden,   aus   denen    Reduktions- 
mittel die  sekondüren  Anilino  regenerieren;"*! 

^N  .  NO  4-3Hj 


(. 

11^ 

( 

II 

11, 

0  + 

nHb 

+ 

0 

H 

oder  aber  —  beim  Behandeln  mit  Zinkstaub 
und  Essigsäure  —  eiu  sekundäres  Hydrazto 
erzeugen  :*) 

fgll^ 

N.K0^-2Ha 

CaHs 
=    H..0  -f  N— NH„. 

.\.us  den  aromatischen  Kitrosaminen  entstehen 
weiterhin  durch  Einwirkung  von  Anilin  Diazo- 

amidokörper ; ') 

.N  .  NO  -\-  NU,  .  CgH^ 

=  N  .  N  =  NC.Hj  -f  H.n. 

C„Hj 
Besonders  interessant    ist   das    Verhalten  der 
Nitrosamine  zu  alkoholischer  Salzsäure,  indem 
dieselbe   dio  Umlagerung   der   Nitrosylgrnppe 
bewirkt  r") 


fH, 


N<t 


entstellt  i 


NO 


NH  .  CH„ 


Halh;Ipli«n]rlnitro»Riln.  fir.nltrDBametlirluiiUii. 

Nach  Erlenmeyer  kommt  den  Nitrosaminen 
eine  besondere  Konstitution  zu,  nnd  zwar  nimmt 
derselbe  darin  die  Gruppe: 

=^N. 


II  > 
W 


Mit    den   ali])batischeu    Nitraminou    (vergl. 

S.  62)  haheu  die  Nitramine  von  llomburgh'") 
Ähnlichkeit,  welche  aus  den  sekundären  und  ter- 
tiären Anilinen  durch  Bebandeln  mit  rauchender 
Salpetersäure  erhahen  werden.  Aus  Mettayl- 
anilin  und  Dimethylanilin  entsteht  auf 
diese  Weise  Tetra nitromethylanilin  oder 
—  da  eine  NOj-Gruppe  au  Stickstoff  gebunden 

I  ist  —  richtiger  Trinitrophenyluitrarain: 

I  NO, 

C'„Hi(N0,)3  .  N.' 

:  Natronlauge  zersetzt  dasselbe  in  rikrinsäure, 
I  Methylamin  und  Salpetersäure. 


'}  Poirrier  und  Cbappal,  1866. 
'-)  BilletCT,  B.  B.  20  (1^87),  S.  1629. 
»j  Gebhkrdt.  B.  B.  17  (1Ö84),  S.  2093. 
•1  Schenk    und    Michaelis,     B.    B.    S! 
.  1497. 

»)  Witt,  1675  und  Grie»»,  1877. 
"J  Pitcher,  187&. 


I  ■>)  Witt,  B.  B.  10  (1877),    S.  1309;    Henrique», 
i'  ibid.  17  (1084),  8.  2668, 

')  ü.    Fischer   und    Hepp,     B.    B.    1«    (1886), 

.  S.  2991. 

II  •)  B.  B.  16  (1883),  8.  1457. 

I  '")  Rec.  de«  Tr«*.  chim.  des  Payg-Bae,  2  (1884), 

II  S.  108,  1376  u.  3663. 


I.  Alisi.'hnitt,     Üasdü  mit  offeuer  Kettp, 


Die  Wännoti'iDUDg  Act  priinärcu,  ackuo- 
cliiren  and  tertiären  nromatisuhen  AmiDe  ist 
eiDo  nur  gerinffc.  Dunh  Eintritt  vou  Jlethyl 
an  Stelle  von  Wasserstoff  der  NH^-Gruppe 
des  Auilios  wird  der  basische  Charakter  dieHps 
letzteren  verringert;  mehr  uoch  wird  derselbe 
durch  den  Eintritt  des  Phenjlrestos ;  C^U^ 
I   herabgedrüpkt.') 

Oxfdianillne  nnd  Thioanillne.  —  Die 

basischen  Oxydianiline  gehen  aus  der  Ver- 
einigung von  zwei  Molekülen  eines  Anilins 
darch  ein  Atom  Sauerstoff  hervor,  z.  B. 

(liidlmilh)UDlJlii.  Sclintlip,  IIU". 

Man  erhält  sie  aus  den  entsprechenden  Thi  o- 
i  i  a  n  i  I  i  n  e  n ,  durch  Behandeln  mit  Ammoniak 
und  Silbemitrat. 1 

Diese  letzteren,  sowie  die  Thiodiphenyl- 
amine   und    die    Dithiodiphonylamiue: 

K 


C.II. 


,SII 


NH 


tMBdIphvijliwia,  Sebn« 
DltblgdiphcnrUaiB,  Schnalip.  Ii»-IW° 

erhielt  llalzmanu''j  aus  den  ontap  rechen  den 
Anilinen,  durch  Behandeln  mit  Einfach- 
bezw.     ZweifaLh-Chlorsthwefel :      S^CU      und 

'  ThlonylaDlfne.  —  In  den  aliphatischen, 
wie  aromatischen  primären  Aminen  lassen  sich 
die  beiden,  an  Stickstoff  gebundenen  Wasser- 
Btoffatome  durch  das  Radikal  Thiimyl:  SO 
ersetzen.      Die     resultierenden    Vcrbiudungeu 

I  werden    als   Tbiouylamine    unterschieden; 

1  eie  enistebeu  aus  dun  Aminen,  durch  Bebandeln 

[mit  Thionylchlorid:  SOCl, :'') 

|CjH,  .NHj  +  SOCU  =2HCI  +  (VIj.N=S2 

Thionj-lulliTliuiiiti. 


Cg Hj .  NH,  +  SOCI,  =  2  HCl -f  C,Hj .  N=SO 

niDiTUBiiu. 
Diese  Tbiouylanitne  sind  gewöhnlich  tlassigc, 
oder  auch  gut  kry stall isier ende,  stets  aber  sehr 
schwache  Basen.  Die  SO-Gruppe  cutspricht 
hiueichtlicb  ihres  Charakters  der  CO-Gruppo 
im    Pheuyicyanat    oder    Carbonylauilin: 


l:.H.  .  N  = 


■  CO. 


Michaelis  erhielt  femer  auch  Verbindungen 
wie  die  folgende: 

,c,H, .  Sil .  cn^ 

SO 

(LH,  .  MI  .  CIL 


und  endlich  anch  aromatische  Sulfine, 
wie  z.  B, : 

/CH.  . 

I  N  .  C,H,  L   S.  OH. 

Tertiäre  ADiline.  —  Die  tertiären  wirk- 
lichen aromatischen  Aniline  sind  noch  wenig 
untersucht.  Trijihenylamiu  entsteht  ans  Di- 
kaliumanilin,  durch  Bebandeln  mit  Brombonzol: 

C^H^  .  NKj-f  2C„HjBr  =  2EBr-f  (CgH^jgN. 

Die  tertiären  gomiacbteu  Aniline  gewinnt 
man  aus  den  primären  oder  sekundären  Ani- 
lineu,  durch  Behandeln  mit  Alkylchloriden  oder 
-Jodiden  (vei^l.  S.93:  sekundäre  Aniline). 

Die  tertiären  wirklieben  aromatischen  Ani- 
line sind  nur  sehr  schwache  Basen  und  ver- 
mögen daher  auch  uicht  Salze  zu  bilden. 

Die  tertiären  gemischten  Aniline  liefern 
weder  Carbylajnine,  noch  geben  sie  mit  Schwefel- 
kohlenstoff Senföle,  oder  mit  Säurocbloriden 
Derivate.  Mit  den  Alkyljodiden  vereinigen 
sie  sich  zu  quatemäreu  Ammoniumbasen. 

Die  Chlorhydrate  der  tertiären  Aniline  geben 
bei  der  trockenen  Destillation  ein  sekundäres 
Anilin :") 

Xllg  CU^ 

C„l  Ij  .  N<'  .  HCl  =  CHjCl  +  C.HjN  '' 


X-IL 


H 


Durch  Erhitzen  mit  Benzoylchlorid  werden  die 
tertiären  Aniline  in  Alkylchlorid  nnd  das  be- 
treffende Bonzoylderivat  des  sekundären  Ani- 
lins gespalten: 


')  Vianon,  Bull.  Soc,  Chim.  50  (188Ö).  S.  157.  ' 

I  Tergl.  hiemu  auch  im  iweiten  Abschnitt  die  Unter-  | 

lotitauogen  von  CoIiod.  i 

*)  HoUniBnn.  B.  B.  21  (1S88),  S.  V056.  i 

')  Ibid.  II 


')  Vergl.  S.  89:  „Einwirkung  von  Schwefel". 
■■•l  MicliaellB  und  Herz.  ß.  B.  2S  (1890),  S.  3480 
und   Miehaelia,  B.  B.  24.(1891).  6.  745. 
'f  Hotmann,  B.  B.  lU  (1877),  S.  600. 


I,  Abschoitl.      BaacQ  mit  offoncr  Kctto. 


/{^Hj 


Dieses  letztere  zerfällt  dann  beim  Behandeln 
mit  WftHser  weiter  in  ßenzoesäure  und  das 
frcio  sekundäre  Anilin:') 


/C,H, 


4-  IIjO  =  C.UjCOOll 


+  l-'flHjN/ 


-H 


Leichter,  nümlicb  schon  bei  gewöhnlicher  Tem- 
peratur,   reagiert   Acetylbromid.-)     Salpetrig-   | 
säure    führt    die    tertitlreu  Aniline    in  Para-  r 
nitrosoderivnte  über  (vergl,  weiter  unten). 

Additionsprodakte  aas  Aldehyden  und  : 
aromatischen    sekundären,    bezw.    ter-  || 
tiären  Aminen.  —  Zwischen  deu  Aldehyden 
und  deu  aroniatiscbcu  sokuudäreu,  wie  tertiären 
Aminen  findet   durch  Addition   eine  Konden- 
sation,  ähnlich  der  ßildnng  des  Aldols  statt.  ' 
So   reagieren   Chi  oral   nnd   Dimothylanilin    im 
Siuno  fulgeudei'  GleichuQg;^)  ' 


I  Nitrosobasen  oder  Fara-nltrosamlne. 
I  —  Diese  von  den  sekundären  und  ter 
'  tiäron  Aniliuen  sich  ableitenden  Basen  cnt- 
I  baltou  die  Kitroso-Gruppe :  NO  am  Bonzol- 
I  kern   and    zwar    in  Parastellung   zum  Amid- 

stickstoiT. 
I       Mit    den   tertiären    Änilinen    reagiert   Sal- 

petrigsaure  im  Sinne  folgender  Gleichung: 

C„Hj  .  NCCUgia  -|-  NO  .  Oll 

.NO 
=  CJI(<  -|-  HjO. 

~^N{CH,), 

Die  Darstellung  der  Parauitrosumine  aus 
den  Nitrosaminen  gelang  zuerst  0.  Fischer 
und  Hepp,*)  durch  Behandeln  dieser  letzteren 
in  ätherischer  Lüsung  mit  alkoholischer  Salz- 
säure. Die  Reaktion  beruht  darauf,  dass  die 
Nitrosogruppo  des  Nitrosamins  sich  vom  Stick- 
stotf  loslöst  nnd  in  der  Parastellung  zu  diesem 
in  deu   Benzolkem  eintritt: 


Q-v, 


CIL 


CCIg  .  C/      +  C^H^NcCH-V 

/OH 
=  CGI,  .  C^C^Hj  .  N(CHal, 


DLiiistliyli>mld6pkeii}1Ii!ii 


und  /nar  geht  die  Kondensation  an  dem  zum 
StickstoiT  in  Parastellung  befindlichen 
Kiihleustoffatom  vor  sich,  d.  h.  das  Ueaktions- 
produkt  besitzt  die  Konstitution: 

I  I 


l'ui-niinethflaiiiidniiliiiiijUHiihlorlthylalVohol. 

In  derselben  Weise  reagieren  Mouometbyl- 
nnd  Diiltbylanilin,  Q-Ficolin  und  Chinaldiu. 


')  0.  Besäe,  B.  B.  18  (1885).  S.  686.  1 

')  Staedel,  B,  B.  19  (IÖ«6),  8.  1947.  | 

•)  BocBineok,  B.  b.   18   (1685),   S.    1516   und  1 

Sl  (1868),  S,  782;  KnÖiler  und  BoexEneck,  ibid.,  | 


PunltroiDinBUi;  Ud  Ui«. 

Die  l'iiranitroso  verbin  düngen  besitzen  noch 
basischen  (.Charakter  und  vermögen  daher 
ihrerseits  —  durch  Ersatz  des  zweiten,  dem 
Stickstofl'  angelagerten  Wasserstoffatonis  durch 
die  Nitrosogrnppe  —  wieder  Nitrosamine  zu 
bilden; 

SO 
CJi,  -\-  NO  .  OH  =  H,,0 

Nil  ,  ClI,, 


+  (V. 


NO 


Durch  Erhitzen  mit  den  Alkalien  werden 
die  Paranitrusoverbindungen  in  das  eot- 
s|)rechende  Alkylamin  und  Faranitrosophenol 
gespalten : 

SO  (1887),   8.   3193;    Albrecht,  ibid.,  21  (1888), 


1.  Absuhuitt.     Basen  mit  offenor  Ketto. 


C,H,/  +  H,0 

^MH .  CIL 


■'\, 


+  CHj  .  NH,. 


^N  .  (CH,!,  .  Cl, 


die   freien  Basen  hingegen  eiuo  der  Formel: 


entsprechende  Struktur  besitzen  würden. 

0.  Fischer  und  Hepp,*)  und  Schorlommer*) 
legen  dem  p-Nitrosodiniotliylanilin  die  fulgeude 
Chinonformel  bei ; 

c_n/ 

/\  I  ^CH, 
I         10 
\/i 
C— N 

oder  —  in  Anlehnung  an  die  froher  gohräuvb- 
licbe  Chinonformel  —  die  nachstehende: 


t        I 


l\^-^ 


OH 

Wendet  man  hingegen  verdünnte  LOsungcn 
der  Alkalien  an,  so  lösen  sie  sich  darin  unter 
Bildung  des  belreflfenden  Alkalisalzes.  Das 
Nairiamsalz  des  p-Nitrosomouomethylanilins 
besitzt  die  Zusammensetzung: 

C,HgNjO.NaOH, 

ist  jedoch,  wie  alle  diese  Salze,  nur  sehr  wenig 
beständig ;  in  wässeriger  Lösung  wird  es  schon 
durch  Kohlensfluro  zersetzt,  indem  sich  die 
freie  Base  ausscheidet.  Natrium  ist  ohne 
Einwirliung  auf  die  ätherische  Lösung  von 
p-Nitro3omonomethylaniliu. 

Mit  Racksicht  auf  deu  allgemeinen  Charakter 
dieser  Basen  erscheint  es  daher  wahrschein- 
licher, dafs  denselben  eine  analoge  Konstituliou 
zukommt,  nie  den  von  Goldschmidt')  als 
Chinonoxime  charakterisierten  p-Nitrusophe- 
noieu.  Dieselben  würden  danach,  nie  die 
Nitrosoderivate  des  Anilins  and  des  Methyl- 
anilins, als  Isonitrosovcrbindnngon  aufzufassen 
sein,  deren  Cblorhydrato  z.  B.  eine  der  Formel: 

,N.  OH 


C— N. 

0.  Hsuhur  und  Hepp  haben  sich  für  diese 
letztere  Formel  ontschiedou,  nach  welcher  die 
von  (tenselbou  dargestellte  Natriumverbiudung 
desp-Nitrosomonomethylanilins  folgende  Struk- 
tur besitzen  würde; 

,Cll3 

/\j\OH 

C— N  .  ONa. 

Diejenigen  Nitrosobasen,  welche  die  zwei 
StickstofTatome  in  OrthostcUung  enthalten,  sind 
bofAhigt,  Anbydrobosen  zu  bilden.  So  giobt 
z.  B.  a-Nitro30-/f-ätbylnaphtylamiu  Äthenyl-u- 
/!f-naphtylendiamin : 


Fernerhin    können    dieselben  in  Phcuazino 

,  Qhcrgehen:  a-Nitro-/!f-Phonylnaphtyl  am  in  liefert 

beim  Behandeln    mit    alkoholischer  Salzsäure 

durch  Austritt  der  Elemente  des  Wassers  das 

Naphtophenazin  von  Witt:* 


Durch  Reduktionsmittel  werden  die  p -Nitroso- 
basen in  Diamine  verwandelt. 


')  B.  B.  17  (1884),  S.  213  und  801. 
•)  B.  B.  20  (18m  8.  532  und  1569. 
*)  Lehrbuch  der  Org.  Chem.  1,  S.  182. 
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^^H                     Aas  KitrosoaDÜiu: 

^H 

'^"-<.H.                 V 

^H 

nud  Molhjljodid  erhält  mau  das  Jodid:              ^ 

^^1                 erhalt  inati  nuf  diese  Weise  ParaiihoDyleiidi- 

J 

^H 

'---C  H                   ^^^H 

^H                     Mit  Phenylhydrazin   liefern    die   p-Nitroso- 

V.  ■  '<<^CH,                 ^H 

^^H                 basen  Nitroso-Dia/oküriicr  vou  der  allgemeinen 

\j         ^H 

^H                 Formel:*) 

^^ 

H                                                /NR, 

Dasselbe    ist   aber   identisch   mit  dem    ans        ' 

Dimethylanilin    und    Athyljodid    dargestellten 

Jodid: 

^H                  Qnaternäre  Amnion  In  mlinsen.  —  Die 

CHg 
■^   -CH, 

^^H                  ']uatcruareu  Aniinuuiumba^cn  der  Aiiilitie  cut- 

f«"«  ■  ^-- {\h. 

^^1                    sprechen     in    allen    Stücken    denjenigen     der 

J. 

^H                 aliphalischeu    Amiuc.     Ihre    Haloyeu(!eri\ute, 

^H                 z.  ß.:  CgHjN^CIIj^J  entstehen  aus  de»  tcr- 

Ebenso  ist  das  MelbyliithylaniliiiilihyUodid: 

^H                   tiürcn    Aminen    durch    Behandeln    mit  Alkyl- 

^^H                 Chloriden  oder  -Jodiden.     Dos  Hydrat: 
^H                                      ('„H^  .NCCH,),  .OH 

--#^S 

^H                 z.  B,  istkrystalliniscb,  von  alkalischer  Reaktion 

•-  j'  ■               1 

^^H                 und    stark    bitterem  Geschmack   und   zerfällt 

^H                  heim  Erhitzen  in  Dimcthylanilin  und  Methyl-  i   identisc-h  mit  dem  DhlihylaiiilinmelliyModid: 

^M                 alkohoh                                                                [. 

^H                        aHftNtCHJ,  .  OH  =  (.yi,  .  N  :{CIL),                                                   /■^rSl" 

^H                           ■  -f  cHs .  OH.'                                   (;ns .  ^'  J^j^fj ' 

^^H                      Zu  bemerken   ist   jcdocb,    dafs   nicht    alle   i                                              J, 

^^H                  tertiären  aromatiseheu  Amine  quaternäre  Am- 

^^B                  moniumbason  zu  bilden  imstande  sind. 

und    dasselbe    ^ilt     vom    Methylprnpylauilin- 

^H                      Endlich  sei  noch  des  Umstandes  Erwähiiun^ 

itthyljodid  und  Äthylpropylanilinmetbjljodid:') 

^H                  getbau,  dafs  anch  mit  Hilfe  der  tertiären  Äniline 

^H                  der  Nachweis   der  Gleichwertigkeit   der    fünf 

^cn,                 ^c,H, 

^H                    Stickstoffaffinitütcn  und  zwar  in  folgender  Weise 

C.H,  .  N^'^«"'  u.  C,.H^  .  N^  ^f3*' 

^^M                  geführt  worden  ist:  Aus  dem  hei  201"  siedenden 

'    '        X^C.Hft          "    "       -^-CHj 

^H                  Methyiathylauilin : 

\j                               \J. 

^1                                                          I.  Tabelle  der  primären  Anillne. 

^H                      AnUiu  C,H,N                                  C„n,  .  XH,                                        '  —  ö" '           Ifö»' 

H                    Isomere  C,H,N: 

■                                                                                                 /CH3   (1) 

^B                         o-Toluidiu                                            C,H,<-                                                        ÜüssiiJ;             19^ 

H                                                                                       yC^s   (1) 

^M                      m-Toluidiu                                      C.hY                                                                     202" 

■                                                                                       \NH,  (3) 

H                                                                                         /CH,  (1) 

^M                       p-Totuidin                                        C.hY                                                   45"              198" 

^H                        M  0.  Fischer  und  Hepp,  B.  B.  21  (1888),  S.  684.  |1        ")    B.    B.   19    (1886),   S.    2785.     Vei^l.    auoh 
^M                        ')  Ü.  Fischer  und  Wacker,    B.    B.  20    (1687),  l!  S.  64. 

^M 
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Namen  der  Aniline 

Is  0  m  e  r  0  CgHjjN: 
0-Xylidin 


or-m-Xylidin  (nnsymmetrisches 
Metaxylidin) 


/5?-m-Xylidiu 


symm.  ra-Xylidin 


p-Xylidin 


p-Amidoäthylbenzol 


p-Amidopropyibenzol 


Zasammensetsnng : 


/CH,    (1) 
CeHs^CHj    (2) 


m^  (4) 


CH3  (1) 

•NH,  (4) 

/CH3  (l) 

C,H3(-NH,  (2) 

\CHj  (3) 

/CH3  (1) 

\nH,  (5) 

/CH3  a) 

C.Hj^NH,  (2) 

\CH3  (4) 

'CHg  .  CH; 


C.H, 


I3  (l) 
^NH,  (4) 


.CH, 


Amidoisopropylbenzol  (Cumidin) 


I,  .  CH,  .  CH,  (1) 

CeHX 

^NH,  (4) 

/CH(CH,), 

\nh. 


Schmelzp. ; 


flüssig 


n 


Öl 


flüssig 


Siedep.: 


215® 


2\2^ 


214,5<^ 


220® 


220-221® 


—  5®        213—214® 


224—226 


OßO 


oro 


225 


p-Amidoisopropylbenzol 


216  -218® 


Amidoäthyltoluol 


CH3 


229—230® 


Isomere  C^HjjN  (6  Isomere): 

Amidotrimethylbenzol  (Amido- 
mesitylen  oder  Mesidin) 


Amido-o-trimetbylmethanbouzol 


7J       -P- 


Amidocymole  und  Isomere  (8) 
Amidoamylbenzol  und     „ 
Amidotrimethyldiäthylbenzol 
Amidooctylbenzole  (2) 
Amidooctyltolnol 


CH3   (1) 

«    2n;->Nh^  (4) 
^CH3   (5) 


CCCHs),  (l) 


NH,         (2) 
C(CHs)3  (l) 


NH 


,         (4) 


C„H,»  .  NH 


2 


^15^28  •  ^^2 


Flüssig- 

keiteu 

oder 

krystalli- 

sierte 

Körper 


227® 


233—235® 


239,4®— 240® 


286—290 


4K1A0 


324—326® 
13* 
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II. 

Tabelle  der  sekundüren  Aniilne 

Dipheuylamiu 

(C.H,;,  iN  .  Jl 

MeHylaullin 

C,H,  .  NH  .  CH, 

ithylanilin 

C,H,  .  SH  ,  C,II, 

Atliylijiiauiliii  (Athylondiphouyl-     ^'h  ■  ™  ■  ".". 

III 

.  Tabelle  der  t«rtilrea  Aiiiline. 

TriphcnvUiuiii 

iC.H.l.N 

Dimctbylaiiiliu 

C.II.N(CH,), 

MMbylächylaiiilin 

C,H,N  .  CH,  .  C.H, 

Diätliylauiltu 

CJi^Ni(C,lIJ, 

IV.  Wahre  aromatische  primUre,  sekandäre  und  tertiär 

Ueiizylamiu  tücuzamiii)                   C„Hj  .  CU,^  .  Nii^ 

lu-Tolylniülhylaraiu 

CH,             (11 
^CHj  .  NU,  (1!) 

p-Tol.vliiic(liylaiiiir] 

,CH.             (1) 
C.H,/ 

^CH,  .  NH,  (4) 

w-Phuii.vlilhylairiin 

C.H.  .  CH,  .  CH,  .  NH, 

ö"             11 

C.H.  .  CH(NH,) .  CH, 

y-Phenyl|iropylaniiu 

C.H.  .  CH,  .  CH,  .  CH,  .  MI, 

Dilienzylaniiu 

(C.H.  .CH,1,  :NH 

Tribeuzylamin 

(C.H.CH,),N 

Diälhylbeazylainiu 

C,H,  .  CH, .  N(C,B.), 

FArbenreaktioneii    dtT   aronintlsclien  | 
Arnlnc,  —  LauiL')  machle  zuerst  die  Beob- 
achtung,   dafs    dio    aruinatUclicu    Amiue    mit  '' 
Essigsäure    uud    eiuor    klciuen   Menge    Blei-  r 
suporoxyd  eine  Reihe   von  Färbungen  geben,  i 
die  in  gewisseu  Fällen  ziir  Unlersclieidutig  der  ' 
aromatisehcD  Ämiue  verwendet  werden  kÖDDon. 
Su    giebt    darail  Anilin   eine  violette,    suhnoU  , 
in    braunrot    übergehende  Färbung ;    Metbjl- 
auiliu    eine    griiublaue,    dann    vialctte     nnd  ' 
Bchliefslich    olivengrflne    Färbung;    Dimethjl-  I 
anilin  eine  orangefarbene,  später  in  grün  und 
grau  umschlagende    Färbung.     Diese  FarLen-  , 
tune    Andern   sich    jeduch  bei  Gegenwart    von 
Alkohol.  I 

Aniliii,  CgHg  .NH,    (Pbenylamin,    Amido- 
benzol).     Das  Anilin    wurde    im   Jahre   2626 


')  Bull.  Soc.  Chiro.  S  (IH91),  8.  62. 


107—  19K" 

(753,7  B.) 

187,5" 

221,5" 

gegen  300° 

211-212". 


von  Unverdorben  entdeekt,  welcher  os  nach 
seiner  Eigenschaft:  krj'stallisiertc  Salze  ZD 
bilden,  „Kry  stall  in"  nannte.  Kr  gewann 
CS  durch  trockene  Destillaiiou  ^ou  Indigo. 
Später  —  im  Jahre  1834  —  wurde  es  von 
Runge  im  Steinkohlentcer  aufgefunden  uud 
„Kyanol"  genannt;  im  Jahre  1840  erhielt 
es  FriiKSche  durch  Destillation  >  on  Indigo  mit 
Atzkali  und  legte  ihm  den  Namen  „Anilin^ 
—  nach  dem  Porlugiesiscben  Anil-Indigo  — 
bei.  Im  Jahre  1842  endlich  gewann  Zinin 
durch  Reduktion  von  Nitrobeuzol  mit  Schwefel- 
amnionium  eine  von  ihm  als  „Itenzidam" 
bezeichnete  Base.  Die  vergleichende  Unter- 
sucbong  aller  dieser  Körper  führte  A,  W.  Hof- 
manu  im  darauffolgenden  Jahre  zur  Erkenntnis 
ihrer  Identität.  Er  nannte  die  Base  Phenyl- 
aniin,  in  Aulchnung  an  die  von  Lanrent  und 
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Gerhartltzu  derselben  Zeit  dem  Itadikal  „C,H^" 
beigflegto  BczelrhiiQiig  „Phonyl".  Abgesehen 
VOD  dieser  letzteren,  die  Koiistilution  der  Base 
ausdrQekCDdoQ  Dozeichnung,  sind  alle  Dbrigoii 
vurcnrabnteii  ßcneuDungcn  mit  der  Zeit  darch 
den  zuerst  von  Friizselio  gebrauchten  Naraeu 
Anilin  verdrüngt  worUcu. 

Die  Geschichte  des  Anilins  gehfirt  —  wie 
Limpricht  treffeud  bemerkt')  —  zu  den  lehr- 
reiihBicii  Kapitelu  der  organischen  Chemie. 

Gegenwältig  stellt  die  luduslrlo  alles  Anilin 
aus  Nitrobcnzol  durch  Reduktion  mit  Kisen 
nnd  Essigsaure  dar: 

Das  Ilaudetsprodukt  ist  schon  ziemlich  reines 
Anilin  und  fast  völlig  frei  von  seinen  Homo- 
logen: den  Totuidinea  etc.  Nötigenfalls 
genügt  zn  seiner  Reinigung  eine  nochmalige 
fraktionierto  Destillation,  indem  man  die  bei 
Ifti— 183"  ühergehondo  Fraktion  als  reines 
Anilin  besonders  auffängt.  Will  man  es  farblos 
haben,  so  ist  fast  stets  eine  nochmalige 
Destillation  uotwendig,  da  es  sich,  selbst  im 
reinen  Zustande,  bei  Luft-  nnd  Lichtzntritt 
bald  mehr  oder  weniger  gelb,  ja  selbst  rot  filrbt. 
Das  Anilin  ist  eine  farblose,  ülige  Flüssig- 
keit, von  schwachem,  nicht  unongeuehmem 
Geruch  und  brenDeud-aromaltscliem  Geschmack. 
Sein  s|)oz.  Gew.  ist  bei  0"  nach  Kopp  =  1,0361 ; 
nach  Thorpo  =  1,0379;  bei  11.6"  =  1,0'27Ü; 
bei  17,5"  =  1,024.  Es  ist  mit  Wasserdümpfeii 
flOchlig,  siedet  bei  182,5",  läfst  sich  im  reinen 
Zustande  durch  Abkühlen  in  eino  bei  —8" 
schmelzende,  krystalliuischo  Masse  verwandeln 
und  brennt  mit  leuchtender  und  rufsender 
Flamme.  An  der  Luft  färbt  es  sich  gelb, 
dann  rot  und  schliefsHch  braun.  Es  löst  sich 
in  nngcffibr  31  T.  Wasser  von  12,5";  verroog 
jedoch  auch  selbst  Wasser  zu  lösen.  Nach 
Alexejeff-)  euihalten  ICO  Gew.-Teilo  gesättigte, 
wässerige  Anilinlösung: 

bei  16"         3.11  Gew.-Teilo  Anilin 
„    56"  3^  „  „ 

„    82"  5,18  „ 

ICO  Gew.-Tetle  mit  Wasser  gesättigten  Anilins  1 
hingegen  eüthalton: 

bei     8"  4,.58  Gew.-Tcile  Wasser 

„     25"  4,98  „  „ 

„     39"  5,43  „  „ 

„     6H,6"       6,04 
Es  ist  sehr  leicht  löslich  in  Alkohol,  Äilier, 
Schwefelkohlenstoff,    Chloroform,    feiten    und 


ätherischen  Ülen.  Die  wässerige  Losung  be- 
sitzt nni- änfscrst  schwach  alkalische  Reaktion: 
Lackmus-  und  Curcumapapier  werden  durch 
sie  nicht  verändert;  nur  der  violette  Dahlieu- 
farbstolT  geht  in  lierDbrnng  mit  ihr  In  grQn 
Ober. 

Anilin  löst  Phosphor.  Schwefel,  Harze, 
Indigo  u.  a.  m.  und  koaguliert  Eiweifs,  Das 
Anilin  ist  eine  eiusftnrigo  Base  und  bildet 
gut  krystallisierte,  in  Wasser  und  in  Alkohol 
lösliche  Salze. 

Mit  den  Alkyljodiden  reagiert  Anilin  unter 
Bildung  am  Stickstoff  substituierter  Aniline. 
wie  z.  B.  Methylanilin:  C,ll^  .  Nil .  ClI, 
(Siedop.   190-191"). 

Mit  den  Säurechlorideu,  wie  mit  den  orga- 
nischen Säureanbydrideu  liefert  es  die  Säure- 
uuilide,  d.  b.  Derivate,  iu  denen  ein  Wasser- 
stoffatum  der  NII,-Gruppe  des  Anilins  durch 
einen  Säurerest  ersetzt  ist,  wie  z.  ß.  im 
Acetylauiliu  oder  .^cetanilid: 

C.Hj  .  NH  .  COGHg 
{Gerhardt). 

Das  Cblorhydrat:  (.'„H^  .  SH,  .  HCl 
krystallisiert  in  Nadeln  oder  Tafeln,  schmilzt 
bei  19:j"  und  sublimiert  in  höherer  Temperatur. 

Das  Chloroplatinal: 

(C,H,  .  NHg  .  HCl),  .  PtCI, 
krystallisiert  iu  schönen,  iu  Atheralkohol  nur 
wollig,  in  Äther  nicht  löslichen  Nadeln.    Zur 
Fitllung  des  Plalinsulfocyauates: 

(C,II^  .  Nilj  .  I1CXS\  .  Pt(CNS), 
eignen  sich  besonders  verdünnte  und  angesäuerte 
Lösungen  des  Aniliuchlorhydrates.  Ks  bildet 
rolQ,  in  Wasser  und  Alkohol  lösliche,  iu 
Äther  unlösliche  Prismen,  die  bei  100"  schon 
anfangen  sich  zn  zersetzen  (Guareschi), 

Das  Sulfat:  [C„II^  .  NHJ,  .  H,SO^  bildet  in 
Wasser  leicht,  in  Alkohol  hingegen  nur  schwer 
lösliche  Ery  stalle. 

Das  Oxalat:  [C,U^  .  NH,),  .  L'^H^O,  krystal- 
lisiert in  glänzenden,    wenig  löslichen  Prismen. 

Anitincampborat 

(CgHj  .  NHj3j  .C,„H,,0,. 
Dasselbe  entsteht  durch  Erhitzen  von  100 
Gew.-Teilen  Camphorsiinre  mit  93  Gow.-Teilen 
Aniliu  bis  znr  Bildung  einer  öligen,  beim 
Umschütteln  kryslatlinisch  erstarrenden  Flüssig- 
keit. 

Es  löst  sich  in  30  Teilen  Wasser,  leichter 
noch  in  Alkohol  und  Äther  und  in  10  Teilen 


')   Limpricht,    Lehrbach    der   Organ.    Chem.,  i:      ')  B.  B.  10  (1877),  8,  700. 
Braunichweiif,  186-',  8.  T21.  Ü 
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Glycorin.     Chloroform  und  Schwefelkohlenstoff 
spalten  es  in  seine  Komponenten. 

Reaktionen : 

1.  In  den  Lösungen  des  Anilins  oder 
seiner  neutralen  oder  schwach  alkalischen 
Salze  bewirkt  Calcium-  oder  besser  Natrium- 
hypochlorit eine  schön  blau-  bis  purpurviolette 
Färbung,  welche  nach  und  nach  in  schmutzig- 
rot und  auf  Zusatz  von  Säuren  in  rosa  über- 
geht.   (Ruuge's  Reaktion.) 

2.  Chromsäure  erzeugt  in  den  Lösungen 
des  Anilins  oder  seiner  Salze  eine  schmutzig- 
grüne Färbung,  die  nach  und  nach  in  ein 
schönes  Blau  übergeht. 

3.  Fügt  man  zu  der  Lösung  von  wenig 
Anilin  oder  eines  Anilinsalzes  in  konzentrierter 
Schwefelsäure  eine  Spur  Kaliumdichromat,  so 
entsteht  eine  intensiv  blaue  Färbung.') 

4.  Erhitzt  man  eine  verdünnte,  mit  Schwefel- 
säure angesäuerte  Lösung  von  Anilin  oder 
eines  Anilinsalzes  mit  einer  geringen  Menge 
einer  verdünnten  Kaliumdichromatlösung  zum 
Sieden,  so  erhält  man  eine  violette  Färbung. 

5.  Versetzt  man  die  wässerige  Lösung  von 
Anilin  oder  eines  seiner  Salze  mit  Salzsäure, 
hierauf  mit  einem  Tropfen  flüssigem  Phenol 
und  etwas  Calciumhypochlorit,  so  entsteht  eine 
zwiebelrote  Trübung,  welche  auf  Zugabe  von 
Ammoniak  in  ein  sehr  schönes  Indigblau  über- 
gqht.  Die  Reaktion  beruht  auf  der  Bildung 
von  Indophenol. 

6.  Beim  Erwärmen  von  Anilin  mit  alko- 
holischer Kalilauge  und  Chloroform  entwickelt 
sich  der  intensive  Geruch  nach  Phenyliso- 
cyanid  (Phenylcarbylamin) :  C^H^  .  NC. 

7.  Eine  sehr  empfindliche  Reaktion  auf  Anilin 
ist  die  folgende :  Man  versetzt  die  Anilinlösung 
mit  Calciumhypochlorit  und  einigen  Tropfen 
sehr  verdünntem  Schwefelammonium :  Selbst 
wenn  das  Hypochlorit  allein  keine  Färbung 
bewirkt,  tritt  bei  Gegenwart  von  Spuren  Anilin 
auf  Zusatz  von  Schwefelammonium  Rosafärbung 
ein.     Empfindlichkeitsgrenze;  1:250000.*) 

8.  Mit  Bromwasser  entsteht,  selbst  in  sehr 
verdünnten  Anilinlösuugen  —  Empfindlichkeits- 
greuzo:  1 :  69000  —  ein  orangefarbener  Nieder- 
schlag von  Tribromanilin  (Landolt).  Es  ist 
dies  jedoch  keine  ausschliefslich  für  Anilin 
charakteristische  Reaktion,  da  auch  noch  ver- 
schiedene andere  Verbindungen,  wie  Toluidin, 
Phenol  etc.  ähnliche  Fällungen  geben. 


9.  Mit  Essigsäure  zum  Sieden  erhitzt  oder 
längere  Zeit  mit  Acetylchlorid  erwärmt,  liefert 
Anilin  in  Wasser  schwer  lösliches  Acetanilid 
vom  Schmelzp.   112®   und   vom  Siedep.  295®. 

Formanilid,  C^H^  .  NH  .  CHO  (syn. 
Phenylformamid).  —  Dasselbe  wurde  von 
Gerhardt^)  unter  den  Zersetzungsprodukteu  des 
Oxanilids  aufgefunden.  Hofmann  erhielt  es 
durch  trockene  Destillation  von  primärem 
Anilinoxalat  und  durch  Digerieren  von  Ameisen- 
säureäthylester mit  Anilin.*)  Sehr  leicht  er- 
hält man  es  auch  direkt  aus  konzentrierter 
Ameisensäure  und  Anilin,  indem  man  diese 
zu  gleichen  Molekülen  mischt,  bezw.  letzteres 
mit  der  Säure  neutralisiert,  die  Mischung  zu- 
nächst auf  dem  Wasserbade  einige  Zeit  er- 
wärmt, hierauf  im  Vakuum  sorgfältig  aus- 
trocknet und  schliefslich  solange  erhitzt,  bis 
die  sich  entwickelnden  Dämpfe  250®  anzeigen. 
Das  nach  dem  Erkalten  erstarrende  Reaktions- 
produkt besteht  aus  reinem  Formanilid,  welches 
durch  Umkrystallisieren  ans  heifsem  Wasser 
weiter  gereinigt  wird.*) 

Das  Formanilid  krystallisiert  in  langen,  farb- 
losen, in  warmem  Wasser  und  in  Alkohol  leicht 
löslichen  Prismen.  Die  Lösungen  schmecken 
bitter.  Es  schmilzt  bei  46®  und  läfst  sich 
weit  unter  seinen  Schmelzpunkt  abkühlen,  ohne 
wieder  zu  erstarren.  Säuren  und  verdünnte 
Alkalien  spalten  es  in  Ameisensäure  und 
Anilin.  Bei  der  Destillation  mit  konzentrierter 
Salzsäure  liefert  es  Benzonitril:  C^H^  .  CN. 
Mit  konzentrierter  Schwefelsäure  entwickelt 
es  Kohlenoxyd  und  es  entsteht  Sulfanilsäure : 

/SO3H  a) 

Cell/ 

^NH^     (4) 

Der  an  Stickstoff  gebundene  Wasserstoff  läfst 
sich  leicht  durch  Natrium  ersetzen:  beim 
Schütteln  mit  konzentrierter  Natronlauge  ent- 
steht ein  Krystallbrei  der  Natriumverbindung: 

C^Hg  .  NH  .  CHO  -j-  NaOH  =  H^O 

yNa 
+  CeH,  .  n/  , 

\CHO 

welche  jedoch  schon  durch  Wasser  oder  Kohlen- 
säure wieder  zersetzt  wird. 

Acetanilid  (syn.  Acetylanilin,  Phenylacot- 
amid,  „Antifebrin").  C^H^  .  NH  .  COCHg,  Mol.- 
Gew.:  135. 


*)  Beifsenhirz,  Ann.  Cham.  Pharm.  2,  S.  87. 
2j  Jacquemin,  B.  B.  9  (1876),  S.  1423. 
»)  Journ.    de   Pharm.    [3],    9  (1845),     S.   409; 
auch  Ann.  Chem.  Pharm.  60  (1846),  S.  310. 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  142  (1Ö67),  S.  121  und 


Jahresber.    1865;    auch   Berl.   Akad.    Ber.    1865, 
S.  659  und  Nov.  1866. 

"*)  Tobias,  B.  ß.  16  (1882),  S.  2443  und  2866. 
Wallach  und  Wüsten,  B.  B.  16  (1883,\  S.  145. 
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^AcotaDÜid  ist  als  Aailiii  aufzufassea,  iu  dem 
Wasserstoffatom   der  KHj-Grnppe   rlunh 
die  Äcotylgruppe :   (.'H3CO  ersetzt  ist: 


C,H,  .  SH, 


C'  H.Nil.  COCIL 


Das  Acetanilid  wurde  zuerst  im  Jahro  1852 
xou  Gerhardt')  durch  Krhilzeu  von  Anilin 
mit  EssigsüDrcatibydrid,  bezw.  mit  A  cetyl  chlor  id 
dargestellt : 


C«H, 


C,fL 


NH.        CH3CO 

"+        >o 

NU,         CH3CO 


=  HCI-J-C„HjN/ 


-  IU0  +  2C„II,X 
C.Hj,  .  NH,  -|-  CHjCOCl 

■^COCHg. 

Kolbe  erhielt  es  durch  ErbiUon  von  Anilin 
|V)it  Äcetamid  nnd  Ulrich  aus  Anilin  nud  Thio- 
isigsfluro.*)    Es  bildet  sich  ferner  beim  Er- 
l-lützen  vou  Anilin  mit  PheuylacDtat:*) 
C,H^  .  XHj  +  ('„Ilj  .  0  .  COCHj 
=  t-',H^  .  NH  .  COCH^  +  P^H^OH. 
■Am  geeigneUtcn  stellt  man  es  durch  Erhitzen 
n  Anilin  mit  einem  grofson  Überschufs  von 
Eisessig  dar:*) 

C,H,  .  NH,  +  CHjCOOH 
-=CgH„.NH  .  LOCH, -|- HjO. 

f'lOO  Teile  reinea,  tolnidinfroies  Anilin,  welches 
Pleicht  durch  nochmalige  Rektifikation  des 
„Anilin  fiir  Blau^  erhältlich  ist,  werden  mit 
100  Teilen  wasserfreier  Essigsäure  (der  Eis- 
essig des  Handels  enthltlt  99—99,5  Proz. 
CHgCnOH)  solange  —  1^2  Tage  —  in  einem 
Raudkolbeu  am  Rackflurskflhler  zum  Sieden 
erhitzt,  bis  sich  beim  Eingiefseu  einer  Probe 
des  Reaktionsproduktes  iu  verdünnte  Natron- 
lange  kein  Anilin  mehr  abscheidet,  was  leicht 
am  Geruch  zu  erkennen  ist.  Das  Reaktions- 
Produkt  besteht  auseiuem  Gemisch  von  Essi 
säure  and  Acetanilid,  welche  man  durch  frak- 
tionierte Destillation  trennt.  Ut'i  lao"  gehl 
nnverandcrt  gebliebene  Essigsäure  Ober,  wtlh- 
-lend  das  reine  Acetanilid   erst   bei   295"   de- 


stilliert und  in  der  Vorlage  alsbald  üu  einer 
gewöhnlich  schon  völlig  farblosen  Krysiall- 
masse  erstarrt,  die  durch  Umkrya taillieren 
ans  Benzol,  bezw.  ans  siedendem  Wasser  nuter 
Zusatz  von  etwas  Tierkohle  weiter  gereinigt 
werden  kann. 

Das  Acetanilid  k ry stall isiert  ans  Wasser  in 
gliiuzendeu,  geruchlosen  Itiattchen  oder  rhom- 
biscbeii  Ta reichen  vou  schwach  brennendem 
Gesthmack.  Es  SL-bmilzl  bei  112-113"  und 
sicd-ct  bei  295"  (bei  755  mm  B).  Es  löst  sich 
iu  189  Teilen  Wasser  vou  6,5"  (Städcler  und 
Arndt,  1864)  und  in  IS  Teilou  siedendem 
Wasser;  in  3,5  Teilen  Weingeist  und  leicht 
auch  iu  Äther  und  Chloroform.  Die  Lüsuugcn 
besitzen  ucutrale  Reaktion,  Von  Kalilauge, 
selbst  konzentrierter,  siedender,  wird  Acet- 
auilid  kaum  angegriffen.  Durch  forUiesetztes 
Erhitzen  zum  Siedon  spaltet  es  sich  in  Essig- 
saure und  Anilin.  Beim  Schmelzen  mit  Kalium- 
hydroxyd  wird  es  hingegen  augenblicklich  in 
soiu<.'  Komponenten  gespalten.  Das  iu  Frei- 
heit gesolztö  Anilin  kanu  sowohl  im  Destillat, 
als  auch  direkt  iu  der  wässerigen  Lösung  der 
erkalteten  Schmelze  durch  Calciumhypochlorit 
nachgewiesen  werden. 

Von  alkoholischer  Kalitauge  wird  es  bei 
Siedetemperatur  unter  Zersetzung  gelüst,  indem 
Aniliu  und  Ealiumacetat  entstehen: 
C^Hj  .  NH  .  COCHj  -1-  KüH 
=  C,Hb  .  NU,  +  CHjCOOK. 
Erwärmt  mau  hierauf  die  Flüssigkeit  mit 
Chloroform,  so  entwickelt  sich  der  penetrante 
Geruch  nach  Phenylcarbylamin.  Salzsäure  oder 
veriillnnte  Sciiwcfelsäuro  spalten  das  Acet- 
anilid leicht  iu  Anilin  und  Essigsüaro:  Erhitzt 
man  ca.  0,10  g  Acetanilid  mit  1  cc  Salzsäure 
eine  Minute  lang  zum  Sieden,  so  erhalt  mau 
eiuo  klare  Lösung,  in  der  nach  Zusatz  von 
3  cc  Wasser,  l  Tropfen  flUssigem  Phonol 
und  wenig  Calciumhypochlorit  eine  zwiebelrote 
Trübung  entsteht,  die  nach  dem  ObersJlttigen 
mit  Ammoniak  in  eine  schüno  und  sehr  be- 
ständige indigblaue  Fürbung  Übergeht  (Indo- 
pheiiolreaktion). 

Auch  durch  andauerndes  Erhitzen  mit  Wasser 
wird  Aeetauilid  in  Aniliu  uud  Essigsäure  ge- 
spulten;") beim  Erliitzen  mit  Essigsäure  ;Eis- 
ossig)  auf  200 — 250"  liefert  es  dagegen  Dia- 
cet  anilid: 


1 


F    ")  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [31.  87  (1853), 

*)  B.    B.    16     (1883).    S.     1200;     Ann.     Chem. 
Pharm.  100  (1859),  S.  279. 

'J  Lauth,  Jahresber.  laCü,  S.  411. 
')  Williams,    Ann.    Chem.    Pharm.   181    (181)1). 
L.  S.  289.     Wegen   des   empfohlene»,    in    der   Dar- 


I  itellungs Vorschrift  berückgiuhtigten    Überschusse« 
an  Baaigaäure  vergl.  die  S.  1U4,  Aom,  2  gegebenen 

Littcraturn  ach  weis  e. 

'')  Bemerkenswert  ist  der  UmstaDd,  dass  nach 
I  L.  Wejer  (B.  B.  15  [täS2],  8.  1978)  reines  Acet- 
anilid, mit  Wasser  längere  Zeit  im  Druck  röhr 
auf  1:10"  erhitzt,  nicht  «rsetzt  wird. 


J 


I.   Abschnitt.     ISaseii 


LH.N< 


lOCHs 

welches  der  Rcaktionsmasso  duTL'h  heiraeu 
Potrolätbpr  entzogen  und  derart  vou  dem  iu 
tiipBem  nulöslk'heu,  uuver/luderteii  Monacet- 
anilid  getreont  werden  kann.  IScim  ErbaUeu 
der  pelroläthcriachen  Lösung  scheidet  sich  die 
Verbindung  in  farblosen  Blätteben  aus.') 

Die  bei  der  Einwirkung  von  Anilin  auf 
Essigsäure  hinsichtlich  der  Reaktionsgreuze 
geltenden  Gesetzraärsigkeiten  sind  von  Men- 
schulkin,  Tobias  und  L.  Meyer  eingebend 
untersucht  worden.*)  Endlich  sind  dem  Acot- 
anitid  auch  vorechiedeue  alkaloidUhuIiche  Ee- 
Aktionen  eigcntUnilicb,  welche  neuerdings  von 
E.  Schaer*)  eingehend  untersucht  worden  sind. 

Prüfung.  —  Das  für  medizinische  Zwecke 
bestimmto  Acetanilid  mufs  nach  dem  A,  D.  R. 
folgenden  Anforderungen  onlsprechon: 

1.  Der  Identitätsnachweis  wird  aufscr  durch 
den  Schmelz-  und  Siedepunkt,  bezw.  die  Obrigeti 
bereits  oben  angel'ührien  physikalischen  Merk- 
male durch  die  ebenfalltt  schon  oben  erwähnt« 
Oarbylamin-   und  Indophcnolroaktioii   geführt. 

2.  Die  Lösungen  des  Acetanilides  in  neu- 
tralen Lösungsmitteln  mUssen  vou  neutraler 
Reaktion  sein. 

'6.  Mit  Wasser  goEchüttelt,  darf  sich  die 
Flflsaigkeil  auf  Zusatz  vou  wenig  verdünntem 
Eisenchlorid  uicht  anders  als  höchstens  achwach 
gelblich  färben.  (Eine  etwaige  Kotfärbung 
wOrdo  zur  Prüfung  auf  Autipyriu,  eiue  vio- 
lette zur  Prüfung  auf  Phenol,  Salicyl säure, 
bezw.    Natriumsalicylat   Veranlassung    geben.) 

4.  In  konzentrierter  Schwefelsäure  niufs  es 
sich  farblos  lösen.  (Eine  etwaige  Bräunung, 
bezw.  Schwärzung  wUrde  die  Gegenwart  von 
Zucker,  Salicin  oder  sonstiger,  durch  Schwefel- 
säure unter  Abscheidung  von  Kohle  zersLör- 
barcr  organischer  Substanzen  andeuten.) 

5.  Beim  Vorbreuncu  darf  es  keinen  Rück- 
stand hinterlassen  (Minoralsuhstanzen).  Die 
Prafung  kann  noch  durch  folgende  Reaktionen 
vervollständigt  werden : 

a.  Dos  Acetanilid  mufs  sich  beim  Schütteln 
mit  NatnumhypobroDiit  gelb  und  nicht  orangorol 


mit  offener  Kette. 

f&rben.     Es  ist  dies  eine  sehr  wichtige  Reaktion 
zum  Nachweis  der  stark  giftigen  Auiliusalze. 

7.  Eisonchlorid  darf  auch  in  der  alkoholischen 
Lösung  des  Acetanüidos  keinen  anderen  als 
höchstens  einen  achwach  pclblichen  Farbeutüu 
erzeugou.  (Eine  violette  Färbung  würde  nnf 
Salol  deuten.) 

Nnchweis  Im  Harn.  —  Das  Acetanilid 
verlafst  nur  zum  geringsten  Teil  unverändert 
den  Organismus;  die  Hauptmeugo  wird  beim 
Durchgange  durch  denselben  in  Essigsäure  und 
Anilin  zerlogt.  Für  den  Nachweis  erhitzt  man 
den  auf  das  halbe  Volumen  eingeengten  Harn 
längere  Zeit  mit  Salzsäure  zum  Sieden  and 
schüttelt  nach  dem  Erkalteu  mit  Äther  ans. 
Der  Verdunstungsrilckstand  des  ätherischen 
Auszuges  wird  mit  Wasser  aufgenommen  und 
darin  das  Anilin  nach  den  angegebenen  Me- 
thoden nachgewiesen  {n.  im  vierten  Abschnitt: 
„Umwandlungen  der  Alkaloido  im 
Organismus".) 

Parnbrom  acetanilid : 

..Kr  (4) 

C,H/ 

NH  .  COCHa  0)- 
Dasselbe  entsteht  aus  Acetanilid  durch  Vor- 
setzen der  ossigaauoren  Lösung  mit  Brom. 
Aus  Alkohol  erhält  man  es  iu  mouokliueu, 
farblosen,  boi  167—168"  schmelzendeu,  iu 
Wasser  wenig,  iu  Alkohol  leichter  lüalicheu 
Prismen. 

Cyanacetaiiilid:  C,Hj .  NH  .  COCH,  .  CN. 
—  Man  erhält  dasselbe,  iudcm  mau  Auiliu 
mit  t'yanesa  ige  stör  zum  Sieden  erhitzt.*)  Es 
bildet  farblose,  in  kaltem  Wasser  schwer,  in 
siedendem  Wasser  und  in  Alkohol  leichtet 
lösliche,  bei  195—197"  schmelzende  Kryslallo. 


nethylHCctanilid 
Febrln,  „Ksal^in": 


Hothylantf- 

*) 


-^COCH,. 
Dasselbe  entsteht  aus  Methylanilin,  durch  Be- 
handeln   mit   Acetylchlorid,*)   indem   man   zu 
dorn  in  einem  mit  Rückftufskübler  vorsehcuou 
Rundkolbcn  befindlichen  Metbytanilin  das  Auc- 


■)  Qiom.  di  Farm,  e  di  Chim.  1894,  S.  504;  1 
Rpf.  Pharm.  Centralh.  86  (1P95),  S.  92. 

•)  Menachutkin,  B.  13.  16  (1882),  B.  16IB,  | 
2S37  0.  2503 

Tobias,  ibid.,  8.  2443.  1 

I..  Meyer,  ibid.,  3.  ]9?7. 

•)  Arch,  der  Pharm,  2S2  (1891).  8   249. 

*)  Quareschi,  unveröffentlichte  ÜDlerauchunBren, 

")  Vno  Bnrdel,    Brigonnet  u.   b.  ist  diese    Ver-   i 


bindung    irrtümlicberweiae   als   o  -  Mii  thylacet- 
anilid     bezeichnet     worden.        Die     Verbindung 
dieses  Nanirni  besitzt  die  Koustitulion : 
p  „  ^CH.  (I) 

ist  also  Ja»  Acetviderivat  des  o-Toluidins. 

•I  Hofmann,  ß.    B.   7   (1874),  S.  523;  Heppe, 
ibid.,  10  U8'7),  S.  339. 


1.  Absctinitt.     Basen  mit  offener  Kette. 


lÜJ 


tylchUmd  miUcU  eines  Halitilricbtcrs  troi'fon- 
wciso  mtreteu  läfsl.  Dus  erkaltete  Reaklioiis- 
produkl  wird  aus  siedendem  Wasser  iim- 
kr7>'8liillisiert: 

H 

^  l„!r„.NH.cn,.IICI-fC„H^.N 

■COCHa. 
Uas  „Esalgin"  oder  amli  „Exalgcsio"  bildol 
laug«,  färb-,  ftenick-  und  geschmacklose,  pris- 
matische, rhombist'he,  bei  101°  schmehoiido 
Nulclu.  Es  siodct  bei  älö"  und  ist  iu  kaltem 
Wasser  schwer,  leicht  hiugegeu  in  warmem 
Wasser  und  iu  Alkohol  löslich. 

AcetBCcUnilld  oder  AcetyUceUiuilid: 
C,Hs  .  NH  .  COClIj  .  COCHj ,  Mol.-Gew.;  177. 
Mau  erhält  dasselbe  durch  raobrsttlDdiges  Er- 
hitzen gleicher  MulekQlo  Auilin  und  Äcetossig- 
ester  auf  120-150":') 

C,II»  .  KH„  +  CHjCO  .  CH.CO  .OC^H, 

=  C.,lljOH-j-C«H»NH  .COCHg  .  COCH,. 

Aus  dem  IU>aktious))rodakt  wird  der  gebildete 

Alkohol  auf  dem  Wasserbudo  vortriebou,  der 

Kockstaud  hierauf  gut  abgekühlt  uud  die  hiuler- 

.  bleibende  Krystallinasse    mit    einer    Mischung 

Laos   Benzol    uud    Ligroiu    gewaschen.     Nach 

l'lochmaliger   Krystullisaliou    aus    Uenzol    und 

fLigroin    wird    die    Verbiuduug    rein    erhalten 

and  bildet   aUdaun    bei  85"   schmelzende,    in 

Wasser  und  iu  .Vmmouiak  schwor,  iu  Alkohol, 

Alhtir,  Natronlauge  nud  Saureu  leicht  lüslithe 

Krysialle.    Uei  der  trockenen  Ilestillation  liefert 

ca  Di|)heuylhanistoff  uud  Aceton.   Die  w.issorige 

Löfiuug   färbt   sich    mit  Eisenchlorid   intensiv 

violett  uud  reduziert  Silbernitral  unier  Spiegel- 

Lbilduug.     Das  Monobroniderivat: 

C',H,  -NH  .  COCIlHr  .  COCH, 
fkchmilzt  bei  138". 

BeDzoylaniliil:  C,H, ,  NH  .  (W^Hj  tsjn. 
I  Beuzanilid  oder  Uoneojlauiliu).  —  Dasselbe 
I  Wurde  im  Jahre  1845  von  Gerhardt  eutdeckl, 

■  Kelcher   a   durch  Itehandelu  von  Anilin   mit 

■  Benzoylchlorid  erhielt. 

Zu  seiner  Darstellung  erhitzt  man  ätjuivalGnlo 


Mengen  Benzoi'sauro  und  Anilin  solange  iu 
oinor  Retorte  oder  iu  einem  Kolben  am  RUek- 
Bufskabler  zum  Sieden,  bis  sieh  kein  Wasser 
mehr  bildet.  Das  noch  flOssigo  Keaktionsprodukl 
wird  iu  eine  rorzellanschale  ausgegossen,  nach 
doni  Erkalten  puborisiert  und  hierauf  nach 
einander  mit  sehr  verdünnter  Salzsäure,  Witssor, 
verdu unter  Katronlauge  uud  nochmals  mit 
Wasser  sorgfältig  ausgewaschou.  Durch  fJm- 
krj'staUisieren  ans  Alkohol  wird  es  völlig  rein 
erhnlten  (Habner,   1880;. 

Das  ßenzanitid  kr>-stallisiert  in  perlmuttcr- 
glanzendeu,  hei  163"  schmelzeuden  Tatelcheu. 
I  Es  ist  nusersetzt  deslillierbar,  uoliislich  in 
Wasser,  löslich  hingegen  in  58  Teilen  Alkohol 
von  iiO"  uud  in  7  Teilen  siedendem  Alkohol, 
schwerer  in  Äther. 

Heim  Schmelzen  mit  Atzkoli  spaltet  os  sich 
iu  .Anilin  und  Benzoesäure,  welch'  letztere  als 
K.aliumbenzoat  iu  der  Schmelze  enthalten  ist, 

Salicylanilid: 

C„H,  .NH.COC,H,  .011. 
Man  erhült    dasselbe    dnrch  Einwirkung   von 
Pht>sphortrichlorid  auf  ein  Gomiscb  von  Auilin 
uud   Salicylsauro.*) 

Es  krystallisiert  aus  Alkohol  iu  klei- 
nen, farblosen  Prismen,  aus  siedendem 
Wasser  in  irisierenden  Blttttcheu;  schmilzt 
zwischen  134  —  135"  —  nach  Kupferberg  bei 
13i"  —  und  ist  iu  Wasser  uud  Schwefel- 
kohlenstoff schwer,  in  Alkohol,  Äther,  Chloro- 
form nud  llouzol  leicht  löslich.  Verdünnte 
Sauren,  ju  selbst  kouzenirierte  Schwefelsäure, 
greifen  os  in  der  Killte  nicht  au;  bei  Siede- 
liitze  spalten  sie  es,  wie  auch  die  Alkalien, 
leicht  in  .\uiliu  und  Salicylsünre. 

Die  wiisscrii^eu  und  alkoholischeu  ^Uuter- 
schied  vom  I'heuol)  I.itsnngeu  werden  durch 
Eisenchlorid  violett  gefärbt.'') 

tiallussäureanilld: 

C„Hj  .NH.CO.(;„H,(OH)g- 
Dasselbo  wurde  von  Cazeuouve'j  durch  Kochen 
von   Tauuin    mit    Anilin    gewonnen    und    von 
demselben      unter     der     Handelsbezeichnung 
„(i  s  1  i  a  n  0 1"   beschrieben. 

Die  Verbindung  bildet  farblose  Krystalle 
von  schwach  bitterem  Geschmacke,  ist  sehr 
wenig  löslich  in  kaltem  Wasser,  reichlich 
hingegen  in  siedendem,  forner  in  Alkohol  und 


'I  Knorr.  Ann.  Chem.  Pharm.  SSO  (lö85),  S.  75. 

•)  Wanalral,  ß.  B.  «  (1873),  8.  336;  Kupfer- 
Ihcri-,  Joura.  fiir  prakt.  Cl.em.  16  (1877).  S.  42'l; 
L'Bülmer  und  Uensuhing,  Ann.  Chem.  Pharm.  SIti 
[(Iftäl),  3.  342. 

■J  Nicht  zu  verwechseln  mit  S"lil^ylallilid  ist 
in  unter  den  BeKeicbnuogen   „Salicylbromanilid" 


oder  „Äntinervin"  in  den  Handel  gebrachte«  Pro- 
dukt, welches  ans  einer  llischung  von  2b  T.  Brom- 
ammonium,  25  T.  Salicjl.äure  und  50  T.  Acet- 
anilid  besteht  (Reuter). 

'j    Revue  de  thi'rapeut.  18'J3,    S.  214.     Ref.  in 
Pharm.  Centralhalle  84  (1893;,  3.  294. 
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I.  AbsuhoiU.     Itusou  mU  offcucr  Kt^tte. 


Äther,  QDlOslich  dagegon  in  Benzol  und  Cblori)- 
forni.  Dar  SuhmoLijiunkt  liegt  bei  205*.  Von 
den  Alkalien  wird  Gallanol  unter  Brännang 
gelöst,  ohuc  jedoch  liefergmifende  Zersetitnug 
ZTi  erleiden. 

p-Äthoxj-acetanilid,  Acetyi-p-Rinido- 
phenetol,  p-Aeetpbenetidin,  rheiiacetin: 
C,„H,gNOj,  Mol.-Gew.;  179.  —  Diösea  wich- 
ligo,  allgemeiner  unter  dem  Nnmen  Phen- 
acetin  bekannte  Arzcnoi mittel  liosit/t  <lie 
Eonatitution: 


CU 


C.N<H 


Es  ist  ein  Abkömmling  des  Acetanilidos  und 
entsteht  aus  diesem  durch  Ersatz  des  in  Para- 
stellung  zur  Amidogruppo  befindlichen  Wassor- 
atoffatomes  dnrci)  die  Äthoij'lgruppe :  — OC^H^, 
Es  lafst  sich  jedoch  auch  als  ein  Phenolderival 
auffassen  fvergl.  im  zweiten  Abschnitt:  Amido- 
pbenole). 

Zur  Darstellnng  des  Phenacetiiis  geht  man 
direkt  vom  Benzol  aus,  welches  nach  oiuander 
in  Chlorbcnzol  und  Paranitroclilorbenzol  über- 
geführt wird: 

,C1       (1} 

NO,  (,) 
Letzores  wird  dann  in  nachstehender  W^ise 
in  Parauitropheuetol : 

,00,11,  (1) 

^N0„       (4) 
verwandelt : 

Je  10,0  g  Paranitrochlorbonzol  werden  mit 
100  CG  96-proz.  Alkohol,  5ü  ec  Wasser  und 
3,5  g  Kaliumhydroxyd  wahrend  36  Stunden 
znm  Sieden  erhit/t.  Das  Keaktionsprodukt 
ffillt  man  hierauf  mit  Wasser  ans  und  unter- 
wirft den  Niederschlag  der  Destillation  im 
Dampf  Strome.  Hierbei  geht  zunächst  noch 
etwas  unverändertes  Parauitrochlorbenzol  und 
später  das  bei  57  —  53*  schmelzende  Parauitro- 
phenetol  über,  dessen  Bildung  dio  uaubstehende 
Gleichung  veranschaulicht: 


,Ci 


C.H. 


\n. 


+  KOH-j-C,H,OU 
^NO, 
.0C„1I^ 
=.  CjO,/      '      -|-  KCl  -f  H.,0. 


Das  erhaltene  Paranitroithenetol  wird  weiter 
mit  Zinn  nud  Salzsäure  zu  Parn-amidophoueto!  ;■) 

.OC,,II„  (1) 


NH., 


(4) 


reduziert,  welches  schliefslich,  indem  es  mit 
Essigsaure  LEiaessig)  znm  Sieden  erhitzt  wird, 
in  Para-acetylamidophenotol  oder 
kürzer  p- Acetphonetidiu,  Phonacetiu 
oder  Phonucctidiu  (Hinabei^): 


CflH, 


•OC.H. 


■"< 


COCH, 


übergeführt  wird. 

Zur  weitereu  Reinigung  wird  das  gewonnene 
Phenacetin  mehrmals  aus  siedendem  Wasser 
umkry  stall  isiert. 

Das  Paranitrophenetol  kann  ferner  auch 
aus  dem  Natriumsal*:  des  Paranitrophenols : 

ONa  (r.i 
C.,H,' 

~NOj    (4) 

durch  Behandeln  mit  .\thyl  Jodid  erhalten 
werden.  In  diesem  Falle  gehl  man  vom 
Plienol  aus.  Die  Darstellung  urafafst  dann 
folgende  Operationen: 

1.  1  Teil  Phenol  wird  durch  allmäliges 
Eintragen  in  ein  abgekühltes  Gemisch  von 
2  Ttu.  Salpetersäure  (,3pez,  Gew.  =  1,31)  uud 
4  Tln.  Wasser  in  der  bekannten  Weise  nitriert 
und  derart  in  ein  Gemenge  von  o-  und  p- 
Nitrophenol  übergeführt: 

C„HjOH  +  NOjOH 

,0H   (1)       CD 
_  CoH,.  +       +  HjO. 

■  NO,  (2)        (4) 

2.  Das  Reaktionsprodukt  wird  mit  Wasser 
gewaschen  und  das  nicht  flüchtige  p-Nitrophenol 
durch  Destillation  im  Dampt'strom  von  dem 
flüchtigen  o-Nitrophonol  getrennt. 

3.  Das  p-Nitropheuül  wird  hierauf  durch 
Behandeln  mit  Natronlauge  iu  das  NatrinmsaLc : 


,/' 


OH 


,ONa 


CgHi^  +KaOH  =  C(,H^.(  +»,0, 

■-NOj  \NOa 

nnd  dieses 

4.     durch  ErhitJien  mit  Äthyljodid  in  Para- 
nitrophenetol  ttbergeffihrt: 


')  Die  Base:    CuH.<l^ 


ililophcTict  1  oder  Paraphenetidin  bezeichnet. 
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.ONa  OCjHj 

■(        +C3H5J=C„n,  +NiU. 

■^NO,  NO, 

Durch  Bohanddn  mit  Zinn  niid  Salz- 
[  sfture  erhält  man  ana  diesem  letzteren  weiler- 
[  hin  das  ram-amido|ihenotol : 

=  c,Hy         4-aH,o 

nnd  aas  diesem  schliefslich 

darch  Erhitzen  mit  Kisessig  znm  Sielen 
das  Phonacetin; 

C„U,i  4-  C1I:,C00II 


^COCil^ 

Gcgeuwllrtii^  hcfolgt  die  Industrie  das  uacli- 
Glchendo,    geeignetere    Verfaliroii    znr    Dar- 
j   stcUnng  des  Pheiiacctins,  nach  welchem  Phenol 
geradanf  in  Phenacetin  Qbergefolirt  wird.') 

Zunächst    stellt   man    aus  Para-amido- 
P  li  e  u  0 1  o  I : 

.OC.H^  U) 


**\- 


■NH, 


W 


i  dnrcli  Itchaadelu  mit  Natriumuitrit  und  Salz- 
I  Bfture  Äthoxy-p-Diazobenzolchhirid: 
OCHj 

N=N  .  Cl 

,  wckhes  beim  dnrauffolgendou  IJt'hundeln 
\  mit  ['heuol  nud  Natriumcarbonat  in  wässeriger 
J  Ldsnng  einen  ^elheu,  aniorpheti  Niederschlag 
I  Ton  Dipara-osy-äthoiy-azobt'uzol : 

\n=K  .  CgU^  .  011 

*  liefert. 

Diese  Vurbindun^    wird    zur    Ueinigung    in 

»erdfluuler  Natrinmcarbonatlösung  gelfist  nnd 

durch  verdünnte  Salzsäure   wieder  ausgemUt. 

i  Hierauf  löst  man  sie  in  Alkohol,  fOgt  Natron- 

[  lauge  und  Äthylbromid  hinzu  und  erhitzt  die 

r  Hischnng  unter  Drack  auf  150°.    Durch  diese 


Deliandlnug  geht  auch  die  Hydroxylgruppe 
des  zweiten  Denzolkerns  in  Äthoxyl;  -OC,Hj 
über.  Man  destilliert  de»  Alkohol  ab,  wäscht 
das  Produkt  zur  Entfemnag  des  Bromnatriums 
mit  kaltem  Wasser  nud  hierauf  —  zur  Ent- 
fernung jeder  Spur  nnvcräuderten  Dipara- 
oxy-ätboxy-azobenzots  —  noch  mit  verdünnter 
Natronlauge.     Das   Dipara-diätlioxyazobenzoh 

^N=N  .  C,H(  .  OC.H^ 
bleibt  hierbei  ungelöst  zurück. 

Durch  Reduktion  mit  nascierendero  Wasser- 
stoff spaltet  sich  letzteres  scbliefslich  glatt  in 
zwei  Moleküle  Paraamidophenclol: 

^N=N  .  C„[l,  .  ua,ii„ 
OC^U^  (4) 

+  ii,N  .  c„ii^ .  oc,n,. 


NII3    (I) 


w 


(11 


Ausgebend  von  einem  einzigen  Molckdl 
Paraamiduphcnetol,  erhält  man  demnach  im 
Vorlaufe  der  Ueaktion  deren  zwei,  von  denen 
das  eine  in  der  oben  mitgeteilten  Weise  durch 
Erbitzen  mit  Eisessig  zum  Sieden  dann  weiter 
iu  Phenacetin: 

,00,  Hj 
C„H,/ 

\SH  .  COCHs 
übergeführt  wird,  während  das  zweite  Molekül, 
nachdem  es  zunächst  wieder  iu  die  Diazover- 
bindung  zurflck verwandelt  worden  ist,  zur 
Überführung  eines  zweiten,  dritten  u.  s.  f. 
Moleküls  Phenol  in  Paraamidophenctol,  bezw. 
Phenacetin  dient.  Es  wird  somit  uach  diesem 
Verfahren  möglich,  mit  ein  und  derselben 
Menge  Paraamidophenetol  beliebige  Quantitäten 
Phenol  iu  Phenacetin  zu  verwaiidelu. 

Das  Phenacetin  bildet  färb-,  geruch-  und  ge- 
schmacklose, glänzende  Blättchen.  Es  schmilzt 
bei  135"  —  nach  Utescher  bei  132,5"— 133"  — 
unrj  ist  in  kaltem  Wasser  nur  sehr  wenig, 
leichter  in  siedendem,  wie  auch  iu  Alkohol, 
Atber,  Essigsäure  und  Glycerin  löslich.  Seine 
Lösungen  sind  neutral.  Die  durch  Erhitzen 
1011  Phenacetin  mit  Atzkali  bis  zor  Braun- 
färbnng  resultierende  Schmelze  liefert  nach  der 
Extraktion  mit  Wasser  eine  farblose  Lösung, 
welche  durch  Calcium-,  bezw,  Katriumhypo- 
chlnrit  rosen-  bis  dunkelrot  gefärbt  wird. 

In  der  durch  andauerndes  Kochen  mit  dem 


')  Riedel,  Ärc-h.  (k>r 


.   1094  und  Annal.  di  Chim.  e  di  Fsr 
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Kel 


ca.  zobnfachcQ  Gewicht  Saksaure  voü  1,124 
rosulüpreiideii  und  abgekühlten  Lösang  be- 
wirkt :  1.  Fcrrichlorid  eine  violeUrote,  2.  Chlor- 
nasser  uacli  und  uach  oiue  blauvioletto  und 
3.  Ualciumliypoclilorit  eine  rnbiaroto  Färbung; 
eine  ähnliche  ruliinrulo  Färbnug  entsteht  aucli 
in  der  vorher  verdtlantcn  Flüssigkeit  auf  Zu- 
satz von  einigen  Tropfen  einer  3-prozeiiligeu 
liösung  von  Chromsäuro. 

Durch  Erhitzen  mit  Salzsäure  wird  das 
PheuacetinmolekQt,  unter  AüspaltuDgderAceCyl- 
gruppo  als  Essigsaure,  in  Paraamido- 
phenetolchlorhydrat: 


flbergefülirt,  welch'  letzteres  dann  die  Riil- 
färbuug  mit  Fcrridilorid,  wie  auch  die  übrigen 
angcführlen   Farbenreaktioneu  bedingt. 

PrOfüDg.  —  Das  für  medizinische  Zwecke 
bestimmte  Pheuacotin  mufs  uach  dem  A.  D.  R. 
folgenden  Anforderungen  entsprechen: 

1.  Ks  soll  glänzende,  färb-,  geruch-  und 
geschmacklose  Kry stall btüttcben  bilden,  welche 
von  neutral  reagierenden  Lösungsmitteln  zu 
ebenfalls  neutralen  Flüssigkoiten  aufgenomnieu 
worden. 

2.  Es  mufs  bei  135"  schmelzen:  ein  Gehalt 
von  nur  5  Prox.  Acetauilid  erniedrigt  schon 
Beinen  Schmelzp,  auf  113"— 114". 

3.  Kocht  mau  0,10  g  Phcnacclin  mit  1  cc 
konz.  Sal;(säure  eine  Minute  laug,  verdQiiat 
hierauf  die  Lösung  mit  10  cc  Wasser  und 
filtriert  nach  dem  Erkalten,  so  soll  die  Flüssig- 
keit auf  Znsatz  von  Cbromsäurelösung  allmälig 
eine  rubiurote  Färbnuf^  annehmen  [Identitüts- 
reaktion,  vergl,  auch  weiter  oben  und  wt-iter 
unten). 

4.  0,10  B  Phenacetin,  in  10  cc  siedendem 
Wasser  gelöst,  gebe  nach  dem  Erkalten  ein 
Filtrat.  welches  durch  Bromwassor,  bis  zur 
GelblUrbung  angesetzt,  nicht  getrübt  worden 
darf  (Reaktion  auf  Acetauilid). 

5.  lu  konzentrierter  Scbwefelsftnre  soll  sich 
Phenacetin  ohne  Färbung  auflösen  (Abwesen- 
heit von  Salicin,  Zucker  «.  s.  w.;  vergleiche 
bei  Acetanilid). 

6.  Beim  Verbrennen  darf  es  keinen  gtilh- 
bestandigen  Rückstand  hinterlassen  (Mineral- 
substanzen). 


Aufser  durch  den  von  dem  A.  D.  R.  auf- 
peuommeneu  Prüfungsmodu.s  läfst  sich  der 
Nachweis  von  Acetauilid  auch  durch  die 
bei  diesem  letzteren  beschriebene  ludophenol- 
reaktinu  und  ferner  auch  mittelst  der  eben- 
daselbst erwähnten  Carbylaminreaktion  führen. 
Zur  Ausfühniug  dieser  letzteren  erwärmt 
man  ca.  0,10  g  Phenacetin  vorsicbüg  mit 
2  cc  alkoholischer  Eati-  oder  Natronlauge, 
fügt  hierauf  einige  Tropfen  Chloroform  hinzu 
und  erhitzt  wieder  niäfsig.  Vorhanden  ge- 
wesenes Acetauilid  wird  sich  durch  den 
peuetrautcu  Geruch  nach  Phcuyicarbylamiu 
zu  erkennen  geben.') 

Die  Untersuchung  des  Phenacetius  auf  fremde 
lieimischungen  wird  vorteilhaft  noch 

7.  durch  den  Nachweis  der  Abwesenheit  von 
Salieylsäure,  Autipyrin,  bozw.  anderer  mit  Fcrri- 
chlorid Färbungen  gebender  Antipyrotica  — 
Wasser,  wolchos  mit  dem  Phenacetin  erwärmt 
wurde,  darf  auf  Zugabe  von  Ferrichlorid  keine 
andere,  als  höchstens  eine  schwach  gelbliche 
(vom  Reagens  verursachte)  Färbung  annehmen 
—  sowie  iü  besonderen  Fällen 

S.  durch  die  Prüfung  auf  solche  Verbiud- 
ungen  venollständigt,  welche  dem  Phenacetin 
als  Darstellungsveruureinigungen  beigemengt 
sein  könnten.  Von  diesen  letzteren  sind  be- 
sonders hervorzuheben : 

a)  Die  dem  Phenacetin  entsprechende  Or- 
tho Verbindung: 


OCJI. 


cn 


SU  .  COCHj  (2) 

b)  Die  Diaraidophenole :  CgH,  .  OH  .  (NH.), 

und 

c)dieDiamidopheHCtole:C,lia.OC3lls(Nnjlj. 

Die  Gegenwart  der  Orthoverbiuduug  ist  von 
geriuiterer  medizinischer  Bedeutung  als  die- 
jenige der  Diamidopheuole,  welche  ausge- 
sprochene Gifte  sind. 

Da  nach  Lüttke^)  diese  Verbindungen  in 
den  „grau rötlichen  Erstlingspräparateu"  der 
Phenacetinindustrie  tbatsächlicb  noch  enthalten 
waren  und  dieselben  sich  audereuteils  bei  Be- 
folgung des  gewöhnlichen  Pr&fungsgauges  dem 
Nachweise  entKieheu,  so  hat  der  genannt« 
Autor  für  die  Erkennung  derselben  fulgeodes 
Verfahren  in    Vorschlag  gebracht: 

Für  den  Kachweis  der  0  rtho  v  orbindung 
erhitzt   man    15,0    g   Phenacetin   behufs  Ab- 


')    Nach    E.    Ritsert    (Pharm.    Zeitung     1H90, 
S.    75;    Ref.    in    Ph8rm._  CentralhBlIe   81    [1890],   . 
S.   145)  ist  jedoch  hierbei  kii  beachten,  dats   auch 
Phenacetin    eelbel,    nach    längerem    Kochen    mit   : 
Alkalien,  Carb^lamin  liefern  kann.     Es  würde  so-   I 


nach  bei  Äiierührung  der  Reaktion  das  Haupt- 
augenmerk auf  das  sofortige  Auftreten  des 
CarliylamingerucheB  zu  richten  eein, 

■')     Pharm.     Cenlralballe     Sl     (1890),     8.     Gä 
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tpaltniig  tliT  AcciylgrDppc  läii)^cre  Zeit 
nit  'i5,0  ^  vcriiUunter  Snlzsikure   zam  SicrtoD. 

I  Durch  Zusatz  «oa  kou^ccutricrter  Nntronlaogu 
dt-r   restiereudcu    Lösung   des    gctiildctoii 

l'Amidopbcuctolc'lilorhydrales : 

NIT,  .  IUI 

■)i9U  man  alsdaun  das  freie  Aniidniihcm^tol, 
Kvicbcs  iu  Form  ciucs  braungelbcTi  Oclos  au 
■tAo  ObiMÖilubo  der  I-Iüssigkoit  steigt.  Man 
-dckaiiliert  dasselbe  uiid  hestimmt  seiueii  Siede- 
punkt, nelchcr  für  die  rdue  Paravcrbiudatig 
bei  ä42,5"  liegl. 

Die  salzaauere  Lösung  des  j'-  iniidopbcnetols 
jjiebl  foruer  mit  Fcrrithlorid  scbou  iu  der 
Kälte  nud  sofort  eine  blutrote  Färbnug.  Eisen- 
cblorid  erzeugt  daher  auch  iu  der  dnrcb  au- 
hallondes  K'ocbcn  des  Phonacetins  mit  25proz. 
SalzsSaro  gewonnenen  Flüssigkeit  sofort  eine 
blutrote  Färbung.') 

Zur  Prüfung  auf  viirbandene  Diainidover- 
biudnngen  cnip6ehU  LUtllto  0,50  g  Oilorknllc 
mit  weuig  SalzsQuro  /u  eiuem  dönucu  lirel 
m  verreibeu  und  iu  diese  Mischung  einige 
Ccutigramme  gepulverten  Phenacetins  einzu- 
tragen. Eine  dabei  auftreieude  Rotfärbuug 
der  Masse  lafst  auf  vorbandene  Diamidover- 
biodnugcQ  scbliefson.  Dasselbe  Resultat  er- 
hielt man  durch  Eiulrageu  von  etwas  Cblor- 
kalk  in  die  eisessigsauere  Lösoug  des  Phenace- 
lins.  Jedoch  ist  nach  LQttke  die  erstcre  Methode, 
weil  empfindlicher,  vorzuziehen. 

Ist  die  Gegenwart  von  Diamidoverhiuduugen 
erwiesen,  so  ist  es  allerdings  weiterhin  niüg- 
licb,  mit  Hilfe  der  von  P.  Gricfs*!  und  von 
2i.  Witt")  angegebenen  Reaktionen  ancb  die 
Tclative  Sielluug  der  Amidogru])j>en  zn  er- 
mitteln, indem  die  Ortbodiamine  beim  II e- 
ihandelD  mit  Phenanthrenchinon  und  konzen- 
;tricrier  Schwefelsäure  charalUerisiiscbe,  auf 
der  Itilduug  tou  Aminen  bombende  Färb- 
ougcu  geben,  wahrend  die  Meta-  und  Para- 
diaroine  bei  Gegenwan  von  OxydationsraittBlu, 
wie  Fenichlorid,  unter  sieb  reagieren,  wobei 
die  durch  berrlicb  blaue,  hezw,  violette  Farbeu- 
tOne  ausgezeichneten  Indamiue  euisiehen. 
Es  ist  sonach  in  diesem  letzteren  Verhalten 
ein  Miltel  gegeben,  das  Metadiamiu  mit  Hilfe 
der  Paraverhindung  und  diese  durch  jenes 
sschzuweiseu. 

Jedoch  darf  nicht  unerwähnt  bleiben,   dafs 


obigo,  von  Lmtke  angegebene  Prdfuugsmethodo 
auf  Diamidoverhindungen  insofern  uicht  ganz 
eiuwurfsfrei  ist,  als  auch  uoch  andere  orga- 
uische  Verbindungen  mit  Chlorkalk  und  Salz- 
säure ilhnlicbc  Färbungen  geben.*; 

(^naDtitatiTe  BesUmmuiig  von  Avut- 
anilid  im  Fhenacetln.  —  Nach  erfolgtem 
quaHtativen  Nachweis  vou  Acelanilid  im  Pheu- 
acetin  kann  dessen  quantitative  Bestimmung 
iu  vielen  Fällen  w il ns ehe ns wort  orschoinon. 
Wenn  auch  zur  Stunde  genaue  analytische 
Metlioden  hierfür  noch  fehlen,  so  bieten 
immerhin  folgende  Momente  einige  verwert- 
bare Anhalts^  unkte. 

Als  in  erster  Linie  zur  quantitaliveu  Ue- 
stimmung  von  Antifcbrin  im  Phonacetiu  ge- 
eignet und  verwertbar  ist  die  geringe 
LOslichkeit  des  letzteren  in  kaltem  Wasser 
hervorzuheben.  Ein  auf  dieses  Vorhalten 
gegründetes  Verfahren  ist  vou  H.  Will  aus- 
gearbeitet worden.  Dasselbe  gestaltet  auch 
bis  zu  eiuem  gewissen  Grade  die  relativen 
Mengen  der  beiden,  in  ein  und  derselben  Lös- 
ung befindlichen  Körper  zu  ermitteln.  Die 
Methode  beruht  auf  folgenden  Beobacbtuugcn. 
?iach  den  Ermittelungen  vou  Will  lost  sich 
1,0  g  Acetanilid  in  älO  cc  kaltem  Wasser  uach 
halbstandigem  Schtitteln  zu  einer  bei  gewQhu- 
lichcr  Temperatur  bis  zu  einem  Tage  klar 
bleibenden  Lösung.  Vou  0,50  g  Fhenacetin 
gehen  hingegen  bei  gleicher  Behandlung  mit 
ar«  cc  kaltem  Wasser  uur  0,131  g  in  Lösung. 
Behandelt  man  nun  in  derselben  Weise  1,0  g 
einer  50prozeutigen  Mischung  beider  Körper, 
so  wird  sich  das  Acetanilid  völlig,  vom  Phen- 
acotin  hingegen  nur  0,131  g  lösen.  Der  un- 
gelöst bleibende  Rückstand  wird  demnach  aus 
fast  reinem  Phonacetiu  bestehen.  Ebenso  ent- 
spricht bei  allen  anderen  Mischungsverhält- 
nissen das  um  0,131  vermehrte  Gewicht  des 
ungelösten  Rückstandes  sehr  annähernd  der 
in  der  Mischung  enthaltenen  Pbenacetinmenge.'; 

Auch  die  Bestinunong  der  Acetylzahl  kanu 
zur  quantitativen  Ermitti.'lung  der  Zusamraou- 
set/ung  von  Acotanilid-Plienacetiumischungeu 
heraugczogeu  werden.  Beide  Körper  enthalten 
den  Acetylrost;  ihre  Verseifungazahlen  liegen 
aber  dennoch  wegen  ihrer  differenten  Mole- 
kulargewichte genügend  auseinander,  um  als 
Basis  zur  Bestimmung  ihrer  Mischnngsvcrliftlt- 
nisse  verwertet  werden  zu  köuuen. 

In  analoger  Weise   Iftfst   sich  indirekt  die 


')  Vergl.   hieriu  Pharm   Ceulralhfille  81(1890),  I 


•>  E.    Ritsert,   Pharm.    Zeitung    1890,    S.    119 
und  Pharm.  Centralh.  31  (169U),  S.  147. 

')  Arnsl.  <ii   (ihim.   e   lü  Fnrirncolog.  13  (1891), 
S.  SD. 
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Bosliminung  der  beiden,  alü  MiacUuii;^  vor- 
liegen den  Kürper,  mit  BorückaichtiguDg  des 
Umstandes  ausführen,  dafs  Biedeude  ISiiro/. 
Salzsäure  aus  beiden  den  Acetylreat  als  fiasig- 
8&ure  abspaltet,  und  dal^  nach  dem  Verjagen 
dieser  letzteren,  wie  des  SalzsäuroüborschiisseB 
durch  wiederholtes  Abdampfen,  schliefBlich  ein 
Gcniiwh  von  Anilin-  und  Amidophenelol-Chlor- 
hydrat  zurllckbleibt,  dessen  Chlorgehalt  durch 
Titrieren  mit  Harytwasser  etc.  ermittelt  werden 
kann.  Die  Berechnung  geschieht  nach  Art 
der  indirclden  .^ualysen.  Feruer  könnte  auch 
—  nach  Ilirschaohn  — ')  die  verschiedcue 
Löslichkcit  vou  Acctaiiilid  und  Phenacctin  in 
Hcnzüt  zur  Prüfung  verwendet  werden.  Nach 
den  Ermittelungen  von  Hirschaohu  bedarf  1,0  g 
Acetanilid,  bezw.  Phenacetin  von  den  in  der 
folgenden  Tabelle  angeführten  Lösungsmittel  u 
die  beigesetzten  Volumen  zur  völligen  Lösnog; 


AtoUnUU 

P..... 

(.'hloroform,  spez. 

cc 

rc 

Gew.  =  1,497 

« 

au 

Absoluter   Äther 

52 

Selbst  in  300  cc 
noch  unvoll- 
ständig löslich 

Alkohol  von 

95  Pro/. 

10 

25 

Schwefelkohleu- 

unlöslich 

stofr,bezw.Petrol- 

ather   vom   spez. 

Gew.  =-  0,65 

300  cc  des 
Lösnngs- 

unlöslich  selbst 

in  300  cc  des 

Lösungs- 

J    mittels 

mittels. 

Benzol 

100 

KetbylphenRf 

etln: 

.OC„H. 

^3 

und  Itbylphenacetin: 

^OC.H. 

C,H 

^<S 

Ig' 

Diese  beiden  Derivate  entstehen  aus  dar 
triamverbiuduDg  des  Phenacetins: 


.  OC^IIj 


? 


dnrch  Itohaiideln  mit  Methyl-,  bezw.  Aihyl- 
Jodid.-)  Die  technische  Darstellung  dieser 
Verbindungen  wird  von  den  Farbenfabriken 
vorm.  F.  Bayer  &  Cio  iu  Elberfeld  nach  eiuem 
patentierten  Verfahren  betrieben,  über  welches 
—  was  die  Gewinnung  des  Methyl  phenacetins 
betrifft  —  folgende  nähere  Angaben  vorliegen: 
Zur  Überfuhrung  des  p-.\eetpheuetidins  (Pbon- 
acctius)  in  diu  vorerwftbnto  Natriumverbiuduug 
wird  dasselbe  iu  Xylol  gelöst  und  in  die 
siedende  Lösung  die  berechnete  Monge  (1  Mol.) 
Naii'inm  eingetragen.  Das  Metall  löst  sich 
unter  Wasserstoffontwickeinng  auf,  bozw.  tritt 
iu  das  PbcuacetiDmolektll  ein,  dieses  iu  Pben- 
acetianatrium  verwandelnd,  welches  sich  als- 
bald iu  weifsen  Nadeln  ausscheidet.  Durch 
Zugabe  von  1  Mol.  Methyljodid  wird  dieses 
letitere  hierauf  sofort  weiter  in  die  Methyl- 
verbiudung  flborgcführt.  Diese  zweite  Ke- 
aktiousphase  vollzieht  sich  im  Sinne  der 
Gleichung ; 


^N<^ 


-f  CH^J 


J 


Das  ausgeschiedene  Jodnntrium  wird  abfiltriett, 
hierauf  das  Xylol  im  Dampfstromo  ab  destilliert, 
und  das  restierende  Ül,  nach  dem  Trockeneu, 
unter  gewöhnlichem  Dmck  oder  im  Vakuum 
über  freiem  Feuer  rektifiziert.  Das  Methyl- 
phenacetin  geht  bei  295—305*  als  farbloses, 
nach  einiger  Zeit  erstarrendes  Ol  über.  Durch 
Ausbreiten  auf  Thonplatten  oder  durch  Ab- 
pressen befreit  man  hierauf  die  Erystallmasse 
von  einer  in  geringer  Menge  als  Nebenprodukt 
sich  bildenden  Öligen  Verbindung  und  reinigt 
das  Produkt  schliefslich  durch  Umkrystalli- 
sieren  aus  Äther  oder  Alkohol. 

Das  Methylphenacetin  bildet  farblose,  iu 
Wasser  wenig,  in  Alkohol  und  Äther  leicht 
lösliche  Kryatallo.  Es  schmilzt  bei  W  und 
siedet  bei  ^95—305'*. 


')  Garbini,  Acetanilid  und  Fhenacetin,  Difiaer-  li       ■)    SSdd.    Apotb.-Ztg.    1890,    S.    163;    Pharm. 
tBtiou,  1891;    Hirschsohn,   Pharm.  Zeilsohrift  für      Centralh.  81  (1890),  S.  421;  Aonal.  di  Chim.  e 
Buasland  1888,  S.  794.  ,  Fnrmacol,  IS  {1890),  S.  278. 
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Amläo-arelparnpheiietidin  oder  Amldo- 
pheiiacetin  (Phenokiill) : 


■NH  .  COCn,  .  NHj. 


Dicsi-  bosiache  VerbiiiHniig  cntsielit  aus  Paru- 
pliciiclidiii  durcli  UcLauddii  mit  ülykakoll 
[Majcrt; : 

CIL  .  NU.  OC.IL 

<0  .  OII  'ML 


--  ir,o  +  („II, 


NH  .  COCU,  ,  NU, 


I.Ans   der  Lüsiiijg  des  Clilorhydrutes  ortilllt  mau 

1  die  fme  Uuse   durdi  liobaudclu   mit  Amtno- 

[  niak,  Kalilauge  oder  Alkulicarbouat  in  Form 

1  von   farbloacu,    eiu  Mol,   Krystollwasser   ent- 

I  haltondcn,  lerfilzteQ  Nadeln,   die  wasserhaltig 

f  bei  95",  wasserfrei  bei  100,5"  schmelzen.     Die 

I  Base  löst  sich  leicht  in  Alkohol,   weniger   iu 

Wasser,  Äther,  Benzol  und  Chloroform,   Gegen 

verdanote  Lösungen  der  Ätzalkalien  und  Alkali- 

I  carbonaio  ist  die  reine  Base  selbst  bei  Siede- 

I   teniperatnr     demlich     beständig;     erst     nach 

längere  Zeit  fortgesetztem  Kochen  findet  eine 

Spaltung   in   die   Komponcuton :  vl^b'^uctidin 

und  Glykokoll  statt.     Von  YcrdUnuteD  Sünreu 

wird  sie  hingegen  gar  nicht  angegriffen   und 

selbst    konzentrierte    Salzsäare    bewirkt    erst 

nach  langem  Kochen  und  ancb  dann  nur  eine 

teilweise  Spaltung  iu  salzsaueres  p-Phenetidin 

und  Ulykokoll. 

Das  Chlorbydral: 

'^NH  .  COCII^  .  NU,.  .  HCl 

kommt  im  Handel  in  Form  eines  weifsen,  kry- 
stall inisehen,  in  16  Tln.  Wasser  von  17"  lös- 
lichen Pulvers  vor.  Aus  heifsem  Wasser  kry- 
sullisiert  das  Salz  iu  Würfeln,  aus  Alkohol 
iu  Nadelu.  Die  Lösungen  in  ueutraleu  Lösungs- 
mitteln reagiereu  ebeufalls  nrutral.  Es  findet 
unter  der  Bezeichnung:  Phenocollum  hydro- 
chloricum  medizinische  Verwendung  als  Auti- 
pyrolicura  (Hertel,  Kobert,  v.  Mcring). 


Das  Salicylat: 

C,H,/  ,„.-— OH 

NU  .  C0C1I„  .  NH,  .  C„H, 

""-— CnilH. 

neuerdings  unter  der  Handclsbezeiclinung  „Sa- 
1 0  ko  1 1"  in  den  Arzeueiscbatz  ciugefflhrt,  bildet 
lauge,  farblose  Nadeln.  Es  besitzt  einen  sOfs- 
lichcn  Geschmack  und  ist  in  kaltem  Wasser 
bedeutend  schwerer  löslich  als  das  Cldorbydrat. 

Nach  hohen  Dosen  Pbenokell  erscheint  der 
Harn  rot-  bis  schwarzbraun  gefärbt.  Die 
Vorbindung  wird  rasch  ausgeschieden.  Ferri- 
chlorid  erzeugt  im  Plieuokoll-Harn  keine 
charakteristischen  Filrbuugen. 

Methaeetin  oder  AMtanisidln: 


.ttCHa 


c,H,<:; 


tu 


\NH  .  CnCH^.  (4) 


Dasselbe  unterscheidet  sich  von  dem  Phen- 
acetin  lediglich  dadurch,  dufs  es  au  Stelle 
der  in  jenem  vorhandenen  ÄLhoKylgrnppo  die 
Methoxylgruppe :  -OCHj  enthält  «ud  wurde 
daher  auch  als  Ersatz  für  dieses  in  Vorschlag 
gebracht. 

Das  Methaeetin  bildet  ein  kry  stall  iuisches, 
farbloses,  oder  schwach  rosafarbenes  Piilvor. 
Es  schmilzt  bei  127**  und  ist  in  Alkohol  und 
Äther  leicht  löslich. 

liHctyl-PheDetidiu : 

C,H,.'^' 

^NH  .  Cn  .  CHCOHl .  CH^. 
Diesesunter  der  Bezeichnung  „Lac  topheniu^in 
den  Handel  kommende  Derivat  des  Phcuacetins 
leitet  sich  von  diesem  durch  Ersatz  der  Acotyl- 
gruppe  durch  den  Milcbsüurerest  ab.  Es  bildet 
färb-  und  geruchlose  Krystalle  von  schwach 
bitterem  Geschmack,  welche  bei  117 — 118' 
schmelzen.  Die  Verbindung  löst  sich  in 
500  Teilen  kaltem  Wasser  und  in  ca.  9  Teilen 
Weingeist.') 

Salicylaldehyd-p-PheneUdfii : 

,OCJJ„ 
C^H/ 

'N=C  .  C„H,  .  OH. 

I 
H 

Dasselbe  eutstehtdurch  Kondensation  gleicher 
Molekaie  p-Phenetidin  und  Salicylaldehyd,  in- 
dem beide  Wasserstoffatome  der  NH^-Gruppe 
mit  dem  Sauersteffatom  der  CHO-Gruppe  des 


■J  E.  U«rck,  Jahresber,  f. 
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Salicflaldehydcs  als  Wasser  anstrotou.  Uio  mit 
dem  Haiiddsnamon  „Halakin"  (\0[\  ficdaxöi:, 
mild)  belegte  VorliinduDg  stallt  kleiiie,  holl- 
ßolbe,  feine  Nädekhoii  vom  Schmolzp,  93"  dar. 
Der  Körper  ial  unlöslich  iu  Wasser,  schwer 
löslich  iu  koltcin,  ziomlivh  leicht  iu  hoifsem 
Alkohol  i  uuiüslich  in  den  Alkalicarboiiaton, 
löBlich  hinpogen  in  Natronlaug«  mit  ßolber 
Farbe  ku  „Malakiiiuatriurji".  Selbst  sehr  ver- 
dUiinto  Miuoralsäuren,  nie  0,B-|iroz.  Salzsäure 
spalten  das  Mulakia  in  seine  KompOQi'iileu  : 
S;ilic3ialdehyd  und  p-Phenetidiu. 

Pbenylarethaii  oder  PheDflCArbamtn- 
SäureKthylester  (Athylcarbanilaüiircesler}: 

^^Nll  .  CJIj 

CO 
"    IICJI^. 

Diese  von  Giacosii  mit  dum  Ilaiidulsnamen 
„Eupboriu"  boleglo  Verbindung  wurde  zuerst 
^011  Hofmanu  durch  F'iuwirkuug  von  Carbauih 
C„HjN:CO  auf  Äthylalkohol  erhalten: 


C^lIsNiCO  4-  C.,H.,  .  OII  . 


Uequemer    gewiuut    mau    dieselbe    jedocb 
durch  Behandelu  von  Anilin  mit  Chlorkohloo- 

Btlnrcütheri') 

U  C,Us  .  NU,  +  L;0  =  C,|Hj  .  NU..  .  HCl 

+  C0 


Mau  trägt  zu  dem  Zwecke  i  Mol.  Cblor- 
koblousiLnreäther  tropfenweise  iu  2  Mol,  AuÜiu 
ein.  Zur  Vollendung  der  Reaktion  erwärmt 
man  noch  oiue  Stunde  lang  im  Wasserbade, 
wäscht  hierauf  das  Produkt  mit  verdünnter 
Salzsäure,  entfernt  die  Säure  durch  Waschen 
mit  Wasser,  erhitzt  alsdann  mit  viel  Wasser  zum 
Sieden  und  filtriert  noch  heifs.  Heim  Erkalteu 
der  Lösung  scheidet  sieb  das  Phenylurethan 
iu  langcu,  farblosen  Nadeln  aus.  Man  kann 
das  gewaschene  Produkt  auch  derart  weiter 
reinigen,  dafs  man  es  trocknet  und  dann 
destilliert. 


Pbeuflurctban  bildet  sieh  ferner  bei  mehr- 
stüudigera    HThiUen    von    Auiliu    mit    ("yan- 

ameiseusäuroestor   im  Druckrobr   auf   lOO":^! 
CN 
I  -f  C„H=.Na.   =   HCN 


^  NH  .  CgHg 


4-  CO 

OCjlI^. 

Das  Phenylurctliuu  krystallisiert  aus  Wasser 
iu  langcu,  bei  51,5" — 52"  seh  i  Uelzen  de  u  Nadelu 
und  siedet  bei  '287—238"  nuter  toilwoiser  Zer- 
setzung in  (.'arbanil  uud  Äthylalkohol.  Es 
besitzt  eiueu  schwachen,  aromatischen  Geruch 
und  einen  zunächst  kaum  bemerkbaren,  erst 
nach  und  nach  sich  entwickelnden,  au  Gewürz- 
nelken erinncrudcu  Geschmack. 

In  kaltera  Wasser  ist  das  Pbouylurctlian 
so  gut  wie  uulOsItch,  löslicher  in  Alkohol  uud 
Äther.  Mit  den  Alkalien  zum  Siedeu  erhitzt, 
zersetzt  es  sich  in  Kohlensäure,  Äthylalkohol 
und  Anilin.  Beim  Erhitzen  mit  Ammoniak 
im  Druckrohr  zerfällt  es  iu  Anilin  und  Harn- 
stoff. Mit  Anilin  giebt  es  beim  Erliitzeu  auf 
160"  Dipbonylbarnstofr  und  bei  der  Destillation 
mit  Phosphorpeutoxyd  spaltet  es  sich  iu  Äthyl- 
alkohol und  Carbanil:  C„U„.N:CO.  Unter 
der  IJe/eichnuuK  „Eupherin"  ist  das  Phenyl- 
uretbau  vürübergehend  zu  medizinischer  An- 
wendung gelangt. 

Oxyphenylnrethane : 


-NH.C.U,  .OH 


CO 


I.äfst  mau  au  Stolle  von  Chle  rkohlcn  säure - 
ätbylestcr  die  diesem  homologen   Ester: 


~^--0R 
auf  Auiliu  eiuwirkcu,  so  erhält  man  die  ent- 
sprechenden,   dem   Pheoylüthylu  rethau  homo- 
logen Crethaue: 

„^NH  .  C.,H. 


CO 


--OR. 


in  analoger  Weise  entstehen 
die  Oxypbenylnrethaiie: 


■)  Wilin    und    Wischin,    Ann.   Chem.   Phnrm.      OxypheDylurethsne  und  analoge  Verbiudungen  be- 
ll?  (1868),  S    l!i7.  I  züglicheu   Formeln   bedeutet  „K"  ein    einwertiges 

>)  Weddige,  Jouru.   für  prakt.    Ohem.   [3J,  10  '}   Alkoholrddikal 
(IS74).  S.  1^06.  I        *)  B.  Merek,   ßer.  über  das  Jahr   1^9.i,  Jan. 

')  In  dieser  wie  in  den  nachfolgenden,  auf  ilie    '   18'U,  S.   1   u.  folg. 
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CO 


NH  .  C^H^  .  OH 
OR, 


wenn  man  die  Chlorkohlcnsäureester  anstatt 
auf  Amidobcnzol  (Anilin)  auf  p-Amidopheuol 
einwirken  läM. 

Der  erste  Vertreter   dieser    Körpergrnppe, 
das  p-Oxyphenyläthylnrethan: 


CO 


NH  .  C^H^  .  OH 
OC,H„ 


wurde  bereits  früher  von  Grönvik^)  und  der 
entsprechende  Äthyläther,  das  p-Äthoxy- 
pheuyläthylurethan: 


CO 


NH  .  C^H^  .  OC^H, 
0C,H5, 


von  Köhler^  dargestellt.     Das  letztere  bildet 
farblose,  bei  95®  schmelzende  Nadeln. 

Anfser  den  p-Oxyphenylalkylurethanen  selbst 
—  durch  Behandeln  des  freien  Amidophenols 
mit  den  diversen  Chlorkohlensäureestern  ge- 
wonnen —  stellte  Merck  auch  die  der  zuerst 
von  Köhler  beschriebenen  Verbindung  ent- 
sprechenden Äther  und  zwar  in  folgender 
Weise  dar:  Durch  Behandeln  von  p-Nitro- 
phenolkalium  mit  den  Alkylhaloiden  wurden 
die  entsprechenden  Nitroäther  gewonnen: 

.OK   (1)  __^0R  (1) 

C.H,/  +RX  =  C,H,  +KX 

\nO,  (4)  -^---NO,  (4) 

und  diese  durch  Reduktion  in  die  Amidoäther: 


CeH, 


OR  (1) 
NH,  (4) 


flbergefahrt.  Diese  letzteren  wurden  hierauf 
zur  Reinigung  in  ihre  salzsaueren  Salze  ver- 
wandelt, aus  diesen  alsdann  die  Amidoäther 
durch  Alkali  in  Freiheit  gesetzt  und  die  freien 
p-Amidoäther  endlich  mit  den  entsprechen- 
den Chlorkohlensäureestem  zusammengebracht. 
Durch  Ausschütteln  mit  Äther  wurden  die 
Urethane  fast  rein  erhalten. 

Dieselben  bilden  sämtlich  gut  krystallisierende, 
in  Wasser  schwer,  in  Alkohol  und  Äther  leicht 
lösliche  Körper.  Bei  den  meisten  eignet  sich 
zum  Umkrystallisieren  am  besten  Benzol 
Durch  Behandeln  mit  Essigsäureanhydrid, 
Acetylchlorid,  bezw.  Benzoylchlorid  lassen  sich 


sowohl  die  p-Oxyphenylalkylurethane,  wie  die 
entsprechenden  Alkoxylderivate  leicht  acety- 
lieren,  bezw.  benzoylieren. 

Nach  Merck  macht  sich  hierbei  jedoch  in- 
sofern ein  Unterschied  im  Verhalten  der  beiden 
Körpergruppen  bemerkbar,  als  der  Acidylrest 
nur  bei  den  Äthern  an  den  Stickstoff  der 
Amidogruppe  tritt,  wie  z.  B.  im 

p-Äthoxyphenylacetyläthylurethan: 


/COCH, 

X 

QQ  ^«^4  .   OC2H5 


OC2H,, 

während  er  bei  den  p-Oxyphenylurethanen  an 
Stelle  des  Wasserstoffatomes  der  Hydroxylgruppe 
einzutreten    scheint,  wie  z.  B.    im 

p-Oxyphenylbenzoyläthylurethan: 

CO       ^6^4  •  0  •  CO  .  C^Hj 


\ 


OCjHj. 


Mafsgebend  für  diese  Annahme  ist  nach 
Merck  die  Unlöslichkeit  dieser  lotzeren  Ver- 
bindungen in  Alkalien. 

Die  von  Merck  dargestellten  Verbindungen 
entsprechen  den  vier  folgenden  allgemeinen 
Formeln : 


1. 


CO 


.N< 


OR 


.H 


"'C^H.  .  OH. 


.H 


N< 


2. 


^/     ^CßH^  .  0  .  CO  .  R. 
OR 


.H 


.N 


3. 


CO 


\CgH4  .  0  .  R. 


OR 


4. 


.CO.R 

CO  «^*  .  0  .  R. 

OR 


»)  BulL  See.  Chim.  25  (1876),  S.  179. 


On»reiohi,  Alkmloid«. 


«)   Joum.   für   prakt.   Chem.    [2],   29  (1884), 
S.  257. 
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Von  dorartigon  Verbindungen  seien  nament- 
lich   hier    angeführt :    Das 

p-Osyplienrlacetyläthylurethaii: 


^OCjHg, 
von  V.  UerJDg  als  „Neurodio"  bezeichnet. 
Färb-  nnd  gernchlose,  bei  87"  scbnielzende 
Prismen,  die  in  Alkohol  leicht,  in  Wasser 
scbwer  löBÜcb  sind.  1  Ti.  löst  sich  in  1500  TIn. 
Wasser  von  17"  und  in  140  Tln.  Wasser 
von  100". 

11-  ilx  yphe  n  ylbenzyluretban: 


K 


\ 


CgH^ .  on 

-0  .  CH,  .  C„H„ 


durch  Einwirkung  lon  Cbtorkohlonsäurobenzjl- 
ester  —  eine  leicht  bewegliche,  stechend 
riechende  Flüssigkeit  von  schwach  gelber  Farbe, 
welche  durch  Einleiten  von  Phosgen  in  lienzjl- 
alkohol  gewonnen  wird  —  auf  p-Amidophenol 
dai^estellt,  bildet  lauge,  farblose,  in  Wasser 
sehr  schwer  lösliche  Blättchen  vom  Scbmeliip. 
155—156*, 

p-Äthoxypbenylafetyläthylurethau: 
/GOCH:, 

^/'\C„H,.0.C,H, 

durch  V,  Mering  als  „Thormodiu"  unter- 
schieden, kryatallisiert  aus  verdllontem  Alkohol 
iu  färb-  und  gerucliloseu,  bei  85 — 87"  schniel- 
zenden  Blüttchen.  Auch  dieses  Urcthau  ist 
iu  Wasser  nur  ilufserst  wenig  löslich.  1  Tl. 
verlangt  2600  Tle.  Wasser  von  20"  und  etwa 
450  Tle.  Wasser  von  100"  zur  Lösung. 

Aufsor  dieseu,  den  Dcnzolrest  enthalteudon 
Urothanen  beschreibt  Merck  ^)  noch  ein 

Oxynaphtyläthylurothan: 


V. 


welches  durch  Behandeln  von  Amido-jij-Narhtol      Dasselbe    ist   unlöslich    in   Wasser    und    nnr 
mit  Cblorkoblensäureester   erhalten  wird    und   |  wenig  löslich  in  Alkohol;   ans  letztgenanntem 


in  farblosen  Nadeln  kryatallisiort;  nnd  end- 
lich ein 

o-Osäthylchinoljläthylurothan: 

^£    Xh,(oc,uj.n 

^  OCjII„ 

aus  dem  o-.\thoxy-aua-aniidochinoliu  und  t'hlor- 
kohlensduroäthyl oster  dargestellt,  welches  kleine 
mikroskopische,  bei  177  — 178"  schmolzeude 
N  Udo  leben  bildet. 

Obwohl  die  boidon  letztgenannten  Verbind- 
ungen Derivate  des  Amidoniiphtalins,  bc/w. 
Amidocbinolius  siud,  schien  es  mit  Rücksiebt 
auf  die  Übersichtlichkeit  angezeigt,  dieselben 
zusammen  mit  den  Pbenvlurethanen  aufzu- 
führen. 

Diphenylatiilii;  C„Hj  .  KH  .  C„H5.  — 
Dasselbe  entsteht  durch  Erhit/eii  vou  Anilin 
mit  Anilinchlorbydrat: 

C^Uj  .  NH,  -1-  C^Ilj  .  NHg  .  HCl 

=  lC„H^),NH  .  HCl  +  NHj,. 

Ferner  erhielt  Bnch*)  durch  16-st(indigcs 
Erhitzen  von  20  g  Anilin,  20  g  Phenol  nnd 
17  g  Äntimontricblorid  auf  260"  17  g  reines 
Diphenylamiu. 

Im  Grofsen  stellt  man  es  dar,  iuileni  man 
ein  Gemisch  ans  6  Tln.  Anilin  und  7  Tbl. 
Anilin  Chlorhydrat  24  Stunden  lang  bei  4  bis 
5  Atmosphären  Druck  auf  250°  erhitzt. 

Das  Diphenylamin  krystallisiert  in  farblosen, 
monoklinen  Blüttchen.  Es  ist  in  Wasser  fast 
unlöslich,  leicht  löslich  hingegen  iu  Alkohol 
und  Äther,  und  besitzt  im  reinen  Zustande 
einen  angenehmen ,  an  Rosen  erinnernden 
Geruch.  Es  schmilzt  bei  54"  nud  siedet  bei 
310". 

Das  Diphenylamin  ist  eine  nur  schwache 
Base:  seine  Salze  werden  schon  durch  Wasser 
zerset/t.  Erhitzt  mau  ein  Gemisch  von  Di- 
phenylamin und  Tolnidin  mit  (juecksilber- 
cblorid  oder  Arseaigsüure,  so  erhält  man  eine 
Schmelze,  weiche  sich  iu  Wasser  mit  blau- 
violetter  Farbe  löst  (llofmann). 

Brom  erzeugt  in  der  alkoholischen  Lösung 
der  Base  einen  gelben,  krystallini sehen  Nieder- 
schlag von  Tetrabromdiphonytamin ; 

NH(CJl3Br,\. 


1 


')  E.  Merck,  1.  c.  8.  10. 


n 
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^santnmittel   erhalt   man   es  in  Form   glün- 
Mider,   bei   182"   Bchmetzcnder   Prismen    (R. 
I'  Gnohm). 

Giebt  man  zur  I.ösnug  von  Diphcnylamin 
in  konzentrierter  Salzsäuro  oder  konzeutrifrter 
Schwefelsänro  einige  Tropfen  verdiJuuter  Sal- 
petersäure, oder  eine  geringe  Menge  eines 
üitralQS,  so  entsteht  eine  intensiv  dunkelblaue 
Färbung.  Andere  Oxydationsmittel,  wie  Ferri- 
chlorid  oder  Salpetrigsäurc,  erzeugen  eine  rein 
blaue  Färbung.  Die  Lösung  des  Dipbenylamins 
jn  konzentrierter  Scbwefelsüuro  ist  deshalb  von 
E,  Kopp  zum  Naohweiä  von  Spuren  Salpetor- 
snnre  in  der  Sctiwefelsänre  in  Vorschlag  ge- 
brauht  wordeu.  Auch  zum  Nachweis  von  Sal- 
petersäure im  Triiikwasaer  ist  eine  Lilsuug  von 
IO,SO  g  Diphunylauiiu  in  100  g  chemisch  reiner 
konzentrierter  Schwefelsäure  iu  Anwendung.') 
I  Meta-Oxytlipheuylamin: 
I  ,C„H,  .011 

NH 

entsteht  durch  Erhitzen  von  Heaorcin  mit 
Auilin  unter  Verwendung  von  C'hlorzink  als 
Kondensationsmittel.  Es  bildet  weifse,  perl- 
muttergUlnzende  BUtlcben,  die  bei  8I,.5— 82" 
schmelzen.  Die  Verbindung  fungiert  als  Säure 
and  als  Base. 

tThioosydiphoujlamiu: 
^C,Hj  .  Dil 
HN<  II^S,. 

Dasselbe  wird  —  unter  der  Handelsbezeichnung 
„Snlfaminol"  —  seit  einigen  Jahren  von 
E.  Merck  als  neues  Antisepticuro  in  den 
Handel  gebracht.  Der  Körper  entsteht  durch 
Einwirkung  von  Schwefel  auf  die  in  Wasser 
gelösten  Sahte  des  in-Oxydipbeo)  lamins.  Die 
Verbindung  bildet  ein  hellgelbes,  geruch-  und 
geschmackloses,  in  Wasser  unlösliches  Pulver. 
Von  Alkohol,  Eisessig  und  den  Alkalien  wird 
es  hingegen  leicht  gelöst,  etwas  schwieriger 
von  den  Alkalicarbonaten.  Die  Lösungen  be-  j 
sitzen  eine  blafsgelbe  Farbe.  Beim  Erwürmen  ' 
bräunt  es  sich  nnd  schmilzt  bei  155".  Im  j 
Organismus  wird  das  Sulfaminol  derart  ge-  : 
spalten,    dafs    die   spezifische   Schwefel-    und  j 

■Hienolwirkung  gleichzeitig  zur  Geltung  kommt,  i 
r  Nach  Kobert  ist  das  Sulfaminol  völlig  un-  | 


schildlich,  nnd  nach  M,  Schmidt  vermindert 
es,  wie  Jodoform,  die  profusen  Eiterungen, 
ohna  mit  diesem  den  unangenehmen  Geruch 
zu  teilen. 

Dimethylftnllin:  C^H,  .  N(CHj\.  — 
Dasselbe  wird  erhalten  durch  Erhitzen  von 
Anilin  mit  Methylcblorid  und  Natriumhydroxyd 
in  Autoklaven  auf  100°: 

C^H^  .Nil, -4-3NaOH-f  aWljCl 
=  2NaCl-|-aU,0-|-C,nn  .  N(('H,)j. 

Der  Dmck  darf  hierbei  Ö  Atmosiihüren  nicht 
übersteigen.  Aus  dem  Reaktiunsprodiikt  ge- 
winnt man  die  freie  Base  durch  Destillation 
mit  Wasserdampf.  Dieselbe  enthalt  höchstens 
noch  5  Pro/.  Monomethylanilin,  ist  aber  im 
Ohrigen  frei  von  Nebenprodukten.  Im  chemisch 
reinen  Zustande  erhalt  mau  die  Hase  leicht 
aus  Trimetbylphenytammoniumjodid  durch  Er- 
hitzen in  einem  Strome  von  trockenem  SaLi- 
siluregas.*) 

Ein  Gemeuge  von  Mono-  und  Dimothyl- 
auilin  wird  erhalten,  indem  man  eine  Mischung 
von  100  Tln.  Auilincblorhydrat  und  50—80 
TIn.  Methylalkohol  im  Autoklaven  auf  2.00—280" 
erhitzt. 

Dos  Di mothyl auilin  stellt  eine  farblose,  an 
der  Luft  sich  gelb  bis  braun  filrbeude  Flüssig- 
keit von  schwachem  Fischgoruch  und  vom  spoz. 
Gew.  0.9575  dar.  Es  erstarrt  bei  —0,5", 
siedet  hei  192"  und  ist  unlöslicli  in  Wasser, 
sehr  leicht  löslich  dagegen  in  Alkohol  uud 
Äther.  Mit  den  Sauren  bildet  es  krystalli- 
sationsun fähige  Salze,  mit  den  Metallsalzon 
hingegen  wohl  krystallisierto  Dojjpelsalze. 
Reines  Dimethylanilin  darf  sich  weder  mit 
Chlorkalk,  noch  mit  Natriumhypochlorit  färben. 

Beim  Erhitzen  von  Dimethylanilin  mit  Beu- 
zoylclilorid  und  Chlorzink  erhält  man  einen 
grtlnün,  iu  Alkohol  und  in  Chloroform  lös- 
lichen l'arhstoff;  mit  Uenzotricblorid  uud  Chlor- 
zink erhitzt,  liefert  es  das  in  Wasser  nnd  Al- 
kohol lösliche  Malachitgrün  (0.  Doehner\ 
uud  beim  Eriiitzen  mit  Uenzaldebyd  oder 
Chloral  und  Chlorzink  entsteht  ein  Reaktions- 
produkt, das  beim  weiteren  Behandeln  mit  Ka- 
li am  permauganatlösu  ng  ebenfalls  eineu  grQncu, 
in  Wasser  und  Alkohol  löslichen  Farbstoff 
liefert  (0.  Fischer), 

Behandelt  mau  eine  gut  gekohlte  Lösnug 
von  salzsanerem  Dimethylanilin  mit  Natrinm- 


')  BeschlüMS  des  Vereins  Schweiz,  analyt. 
Chemiker;  in  Schweiz.  Wochenschrift  für  Phnrin. 
1888,  S.  361. 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  werden  in  einem 
PorzellanBchälcben  zn  I  co  Wasier  ü— 3  Tropfen 
der  0,2  ptoz.  Lösung  von  Diphanylamin   in   kon- 


zentrierter Schwefelsäure  gebracht  und  hieraof 
weitere  10  ce  konzentrierte  Suhwefelsaure  hinzu- 
gefügt. Die  letztere  muBs  natürlich  selbsi  abeulut 
frei  von  Salpetersäure  sein.  (k,  Ei-Rtbe  > 

•)    Merril,   Journ.   für   prakt,    Chcm.    (L'i,    17 
(18785,  8.  286. 
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uitrit  oder  IsoaDijlnilrit,  so  scheiden  siuli  gelbe 
Niwiebi  vou  salzsaucrem  p-NitnisodiraetLyl- 
anilin  aus  (Daeyer  imif  Caro\ 

Fügt  mau  zu  eiuigeu  Tropfen  Dimethyl- 
anilin  10  Trojifon  30-proi!.  Essigsäure  und 
oino  kleine  Monge  Bleioiyd,  so  erhält  man 
eine  citrongelbo,  später  in  gran-grün  sich  ver- 
färbeude  Flüssigkeit  (Lauth), 

Auf  Znsatz    vou  FerrO);yaDkalinm    zu  einer 

angesSuerteu  DimetbylaniUulösuug  sclicideu  eich 

kloiue  Blätlcken  eiues  schwer  lösticheit  eauereu 

Ferrocyanates : 

Fe(CN)oH4  .  [C„Hj  .  N  .  (CHg)^]^ +211^0 

aus  (E.  Fisdicr  und  J.  Eisenberg). 

Benzylamin:  C„Hb  .  CH,  .  NH,  (vergl. 
S,  85).  —  Man  eriiait  dasselbe  durch  Re- 
dukliün  vou  Ucuzouitril,  udur  vorteilhafter  aus 
Denzylacetamid  —  welch'  letzteres  aus  Acet- 
amid  und  Reuzylchlorid  gowonuen  wird  — 
durch  Zersetzen  mit  alkoholischer  Kalilauge.') 
Gabriel  stellte  es  durch  zweistündiges  Erhitzen 
von  SeDzylphtalimid : 
CO. 

mit  rauchender  Salzsiture  auf  200'^  dar.*) 

Gute  Ausbeute  liefert  auch  ein  in  geeig- 
neten Vorhältnisseu  dargestelltes  Gemenge  von 
GlykokoU  und  Benzaldobyd  beim  Erhitzen  auf 
130*.")  Die  Bildung  des  Benzylamins  geht 
unter  Kohlensüureentwickelung  vor  sich.  Nach- 
dem diese  letztere  aufgehört  hat,  destilliert 
man  das  noch  unveränderte  Bcnzaldehyd  im 
Dampfstrome  ab,  alkalisiert  hierauf  den  De- 
stillation srUckstand  und  destilliert  von  neuem 
im  Dampfstrome.  Dem  so  gcwenuenen  Ben- 
zylamin  sind  uur  Spuren  Methylamin  bei- 
gemengt, im  Übrigen  ist  es  rein. 

Das  Beu/ylamiu  stoUt  eine  farblose  Flüssig- 
keit von  eigen  tum  lichfm  Gerüche  dar,  welche 
bei  185"  siedet  und  bei  14"  das  spcz.  Gew. 
0,990  besitzt,  Es  ist  mit  Wasser.  Alkohol 
und  Äther  iu  Jedem  Verhaltuis  mischbar,  be- 
sitzt stark  alkalische  Beaktion,  bildet  mit  Salz- 
säure Nebel  und  zieht  aus  der  Luft  Kohlen- 
säure an.  Seine  Salze  sind  in  Wasser  und 
Alkohol  leicht  löslich. 
Das  Chlorhydrat: 

CgHs  .  CH,  .  NH,  .  HCl 


bildet    quadratischo  Tafeln    uud    schmilzt    bei 
240"/)  nach  Curiius  bei  24fi*  uud  nach  Hooge- 
werff  und  Dorp*)  bei  250,5'*— 258". 
Das  Choroplatinat: 

(C,H,N  ,  HCI)j  .  PtCl^ 

krystallisiert  aus  Wasser  in  hellgelben  Tafeln ; 
es  ist  uur  wenig  löslich  iu  Wasser,  weniger 
noch  iu  Alkohol  (Mendius). 

Acetylbenzylamiu: 

C^Hj  .  CH,  .  NH  .  CO  .  Cllg 
(Benzflacetamid).      Dasselbe    entsteht     durch 
Kochen  von  Benzylamin  mit  Eisessigsllure  oder 
besser  durch  Behandeln  von  ßenzylchlorid  mit 
zwei  Molekülen  Äcetamid  (Rudolph). 

Es  bildet  bei  60—61"  schmelzende,  in  Al- 
kohol und  Äther  lösliche  Krystalle. 

Cyanacetylbcuiylamin; 

CflH^  ■  CH, .  NU  .  CO  .  cn. .  cn. 

Entsteht  aus  Benzylamin  und  (Jyanessigestcr 
(Guareschi  und  Quenda,  1891).  Es  bildet 
lauge,  glänzende  Krystallo  vom  Schmelzp.  123", 
welche   sich    leicht    in  Wasser   und  Alkohol, 

wenig  hingegen  in  Äther  lOseu. 
Metliylenbenzyla  min: 


C.ll.  .  CH„  .  Nn. 


>CH,. 

C^H^  .  CHj  .  NH'' 

Aus  Benzylamin  und  Methylen chlorid  erhält- 
lich.*) Die  Base  bildet  hei  45 — 46"  schmelzende 
Prismen.  Sie  ist  in  Wasser  unlöslich,  in 
Alkohol  und  Ätlier  hingegen  leicht  lOslich  nnd 
siedet  bei  225—230". 

Das  Chlorhydrat:  C,5H,sN,  .SHU 
bildet  bei  240—242"  schmelzende  Blättchou. 
Beim  Durchgang  durch  den  tierischen  Or- 
ganismus wird  das  Benzylamin  vollständig  in 
llippnrsäure  verwandelt.')  In  bromwasser- 
sloffsauerer  Lösung  vermag  es  ^  nach  Art 
der  aliphatischen  Amiue  —  mit  Brom  sich 
zu  verbinden,  wobei  das  bei  143"  schmeLeende 
Bromid:  CgH^  .  CIl.,  .  NIU  -  Br,  entsteht.  Tri- 
benzylamin  liefert  unter  analogen  Bedingungen 
das  bei  156  — 159"  schmelzende  Bromid: 
[C,Hs  .CIIj),^  .Br^.*) 

Bemerkenswert  ist,  dafs  auch  die  Cl-,  Br-, 
J-,  bezw.  Nitro-  und  Cv'auderivate  des  Beuzjl- 
umius  noch  stark  hasischen  Charakter  besitzen 


')  Rudolph,  B,  B.  12  (1079),  8.  1297. 
«)  B.  B.  20  (1887),  S.  2-^17. 
•)  Cnrtius  und  Lederer,  B.  B.  19  (1886),  8.  2462. 
')  Spioa.  B.  B.  10  (1877),  S.  889. 
"(  Reu.  des  Trav.  Chim.  dea  PayB-Ba«  &  (1886), 
S.  252. 


')  Eeropf,   Ann.   Chem.   Pharm.   267    (1891), 

219. 

']  U.  MoMo,  Atti  R.  Aco.  dei  Lina.  S  (16Ct9], 

133. 

")  Wallach,   Ann.   Chem.   Pharm.    259   (1890), 
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—  ilieselbfti]  fliehen  sogar  noi-h  RohleDsAure 
M3  der  Luft  ia  —  während  in  den  ent- 
Bprechcnden  Derivaten  der  Anilinreihe  der 
basische  (.'haraictür  bedeutend  iturUditritt. 

b)  AromatiHcbe  DUmine 

(Diainido-Verbiudungeu'i. 
Die  aromatiscbeu  Diamido-Derivato  ent- 
balten,  wio  ihr  Namo  besagt,  zwei  Amldrosto : 
'SU,,,  und  zwar  sind  dieselben  entweder  beide 
dem  Cenzolkem  angelagert  —  eigentliche 
Siamidohenzole  —  wie  ?..  lt.  im  Toluylen- 
diamin : 

oder  aber  nur  die  eine  XII.j-Gruiipe  befindet 
Eirb  im  Uenzolkern,  die  zweite  hingegen  in 
einer   Seitenkette  —   gomiacbte  Diamiae 

—  wie  z.  B.  im  Amidolieuz^latnin: 

NH, 
C„H  / 

x:ii,, .  NUj, 
oder    endlich   drittens:    beide    Amidogruppen 
gehören     aUph  »tischen    Seiten  ketten    an     — 
wirkliche   aromatische   Diamino  —  wie 
s.  B.  im  Xylendiamin : 


yCH,  .  NH, 


C,H/ 


sieb  darcb  Dehaudelu  mit  .\mmoniak  eine 
Nitrogmppe  durch  NH,  ersetzen;  so  entaleht 
z.  B.  aus  OrthodinitTobenzol  nnd  Ammoniak 
Orthonitroanilin  und  ferner  aus/f-Dinitrochlor- 
benzol  Nitroamidochlorbenzol. 

2.  Ans  den  aromatischen  Dianiidosäuren 
durch  Erhitzen  mit  Qaryumhfdroiyd. 

3,  Aus  den  zweiwertigen  Phenolen  durch 
Erhitzen  mit  einem  primilren  Amin  bei  Gegen- 
wart von  Chlorcalcium.  Ana  Rosorcin  erhält 
man  derart  beim  Erhitzen  rail  Anilin  und 
Chlorcalcium : 

Diphenyl-metaphßnylendiamin: 


I 


H      iiitros 
^B    dimet 

L 


'ClU  -  NH,. 
Die  der  ersten  Kategorie  angehörenden  Ver- 
bindungen besitzen  sämtliche  Eigeuschafteu  der 
Auiline^  die  der  zweiten  teilen  die  Eigeu- 
8c haften  dieser  letzteren  und  die  der  ali- 
phatischen Amine,  so  z.  II.  Amidobenzyl-  . 
«min;  die  Verbindungen  der  dritten  Gruppe 
endlich  stimmeu  in  allen  ihren  Eigenschaften 
mit  den  aliphatischen  Diaminen   aberoin. 

Die  nachfolgenden  Angaben  beziehen  sich 
lediglich  auf  die  eigentlichen  Diamido- 
beuzole. 

Für  dieselben  sind  folgende  Bildungsweisen 
bekannt: 

1.  Durch  Reduktion  der  Dinitro-  oder  Nitro- 
«midoderivate  der  Benzolkohlen  Wasserstoffe  mit 
Eisen  nnd  Essigsaure,  oder  mit  Zinn  und 
Salzs9nre.  Zur  Darstellung  der  Ortho-  und 
Faradiamine  geht  man  am  geeignetsten  von 
den  entsprechenden  Ortho-,  bezw.  Paranitro- 
amidoverbindnngen  aus.  Auch  die  Kitroso- 
derivate  der  tertiären  Monamiue  vermögen 
Diamine  zu  liefern.  So  orhillt  man  aus  Para- 
uitrosodimothylanilin  durch  Reduktion  Amido- 
diraethyjanilin. 

In    einigen    Orthodiuitro Verbindungen    läfst 


^N 


H^nH^    (3) 


4.  Aus  den  Amldoazoverbindungeu  durch 
Reduktion. 

Die  Diamidoderivate  der  Benzolreihe  sind 
meist  feste,  gut  krystallisiereude  und  ohne 
Zersetzung  flüchtige  Körper.  In  Wassor  sind 
sie  leichter  löslich  als  die  Aniliue.  Als  Flüssig- 
keilen  sind  sie  farblos,  bräunen  sich  jedoch 
schnell  hei  Luftzutritt.  Oft  geben  sie  mit 
Ferrichlorid  charakteristische  Färbaugcu,  wie 
z.  B.  Orthophenylendiamin,  welches  dnrch 
Eiseuefalorid  intensiv  rot  gefilrbt  wird. 

Die  Diamidoderivate  der  Beuzolreiho  fun- 
gioren  als  /wcisäuerige  Basen,  d.  h.  sie  ver- 
binden sich  mit  zwei  Molekülen  einer  ein- 
basischen Säure  zn  neutral  reagierenden  Salzen. 
Dia  Wasserstotfatome  des  Benzolkems  können 
durch  elektronegative  Elemente,  bczw.  Atom- 
gruppen:  Gl,  Br,  NO«   ersetzt  werden. 

Die  derart  resultierenden  Substitutionspro- 
dukte sind  schwüchere  Basen  als  die  Diamine, 
verbinden  sich  demgemäfa  nur  noch  mit  einem 
Molekül  eiuer  einbasischen  Säure. 

Die  Diamiue  vermögen  Snlfosäuren  zu  bilden. 
Dieselben  können  jedoch  nicht  direkt  dorch  Ein- 
wirkung vonSchwefelsänreaufdieDiamine  selbst, 
Boudeni  nur  aus  den  entsprechenden  Dinitro- 
sulfosäuren  durch  Reduktion  erhalten  werdeu. 

Der  Wasserstoff  der  Amidogrnppen  läfst 
sich  —  durch  Behandeln  mit  Alkyljodidon  — 
durch  Alkoholradikale  vertreten,  und  die  dabei 
resultierenden  Basen  vermitgeu  sich  uoch  mit 
ein  oder  zwei  Molekülen  Alkyljodid  zu  ver- 
binden. Der  .4 mid Wasserstoff  kann  ferner 
auch  durch  Säureradikale  ersetzt  werden; 
jedoch  kaim  in  jede  Amidograppo  nur  ein 
einziger  Sänrerest  eintreten.  Zn  Dlbenzoyl- 
dcrivateu  fuhrt  die  bereits  obeu  erwähnte 
Methode  von  Baumanu.') 


)  B.  B.  19  (1886),    8.  3218   und  Ann.   Cbem  Pharm.  254  ( 


1.  252. 
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I.  Abschnitt.      Daacu  mit  ulTcutir  Kutto. 


Als  Diaoyidiamiiii?  werden  von  Lieber- 
mann  diejenifien  Derivate  der  aromatischen 
Diamine  bezeichnet,  weluhe,  wie  das  Biacetyl- 
phonyiendiamin,  zwei  Säurer adibalo  eolbalteD.'} 

Nach  Bistrzycki  uud  Ulffers-)  ist  die  zor 
Darstellung  dorselbon  gebränchliche  Methode 
durch  Behandeln  der  aromatiachou  Diamlue 
mit  Saureauhydriden  sowohl  fOr  die  alipha- 
tischen wie  aromatischen  Säureauhydride  an- 
wendbar. Die  Reaktion  vorläuft  in  beiden 
Fällen  nach  der  Gleichung: 

B"  (NHa)j  +  2  (U  .  CO),  .  0  =  2  R  .  COOH 
-f  R"(KHCOR)j. 

Bio  Diacyldiamine  der  Meta-  und  Para- 
diamine  sind  beständig,  nicht  aber  die  der 
Orthodiamiue.  Diese  lotztoren  liefern  daher 
auch  beim  Behandeln  mit  Säurechloriden  An- 
hydrobasen  (vergl.  S.  119).  Durch  Einwirkung' 
von  Aldehyden  auf  die  Meta-  und  Paradiauiine 
erhält  man  den,  aus  den  Monaminen  eut- 
Btehonden  ähnliche,  wenig  beständige  V«t- 
biuduugen.  Gröfsere  Beständigkeit  zeigen  da- 
gegen die  aus  den  Orthodiaminou  resulticrcu- 
don  Derivate. 

Interessant  ist  das  Verhalten  der  Dianiine 
zu  SalpetrigsäurQ: 

Ortliodiamine  liefern  damit  Azimidover* 
bindungen,*)  Die  beim  Vormischen  ver- 
dünnter Lösungen  von  schwefelsauerem  Ortho- 
phenyloudiamin  und  Ealiumnitrit  vor  sich 
gebende  Reaktion  wäre  z.  ß.  in  folgender 
Weise  erklärbar: 


,NII, 


L./ 


N-. 


CflHi<  -f-NO  .  OH  =  CJIj<  ^--N 

+  2H,0. 

Die  Mctadiamino  hingegen  treten  m  zwei 
Moloktllen  in  Reaktion,  und  als  Iteaktions- 
produkt  entsteht  ein 

Amidoazokörper:  Aus  salzsauorem  Meta- 
phonylendiamiu  und  Kaliumnitrit  erhält  mau 
auf  diese  Weise  Triiuniduazoben/ol  oder  Bis- 
marck  braun: 

.NU.. 

2C„H/         "-|-  NO  .  OH  =  C,jll,^Na 

^NHj 

'H- 2  11,0, 

dessen  Bildung  in  üwei  Phasen  vor  sich  geht : 


NH, 

<^  +  NO  .  011 


"^-■SHg  .  HCl 
,N1U 
=  C„HX  +2HjO; 


^*\ 


N=N  .  Cl 


..NH, 


NH, 


■c,n.< 


N=N  .  c„ii,<; 


PhenjLenlitiuii  oder  THuaiduiobsusE. 

Metaphenylendiamin  ist  daher  auch  ein 
vorzngliches  Reagens  auf  Salpetrig^äure.  Bei 
Gegeuwart  geringer  Mengen  Salzsäure  und 
eines  grofstm  Überschusses  Salpetrigsäure  liefern 
die  Mota-  und  Paradiamine  Diazoverbiudungen; 
aus  saksauerem  Meta-,  bezw.  Parapbcnylen- 
diamin  erhält  man  auf  diese  Weise  das  ont- 
sprochcnde  Uiazochlorid:') 


N=N  .  Cl 


./ 


Mit  wenig  Salpctrigsäure  liefert  Paraphonylei 
diamin  die  Diaz o Verbindung. - 


NIIj. 

Salpotrigsänre  wirkt  sonacb  auf  die  Diamine 
aller  drei  Reihen  in  vollkommen  analoger 
Weise,  indem  stets  nur  eine  der  beiden 
NHj-Gruppen  dia/otiert,  d.  h.  in  den  Atom- 
komplox:  — N=N~  flbergeföbrt  wird;  voraus- 
gesetzt, dafs  in  dor  Metaroibe  die  in  der 
ersten  Reaktion sphase  gebildete  Diazo Verbind- 
ung sich  nicht  augenblicklich  weiter  mit  einem 
zweiten  Molekül  Diamin  zu  oinem  FarbstofT 
vereinigt  (wie  z.  B.  bei  der  Bildung  von 
Fhenylenbrauu).  In  der  Parareilie  bleibt  da- 
gegen die  Diazo  Verbindung  jodorzeit  erhalten 
und  kann  sieb  weiter  mit  Phenolen  und  Di- 
aminen verbinden.  lu  der  Ortboreibe  endlich 
kommt  es  zn  einer  inneren  Koudensatiou 
zwischen  der  Diiizogruppe ;  — N=N^  und 
dem  NHj-Rest,  weiche  dio  Entstehung  einer 
Azimido Verbindung  zur  Folge  hat. 

Mit  Thiocarbonylchlorid  geben  dio  Meta- 
nnd  Paradiamine  SenfOle: 


')  Lieliernmnn,  B.  B.  21  (1888),  S.  3372. 
■)  B.  B.  23  (IÖ90),  S.  1877. 


')  Lttdenburg.  B.  B.  »  (1876),  8.  219. 
*J  Griefs,  B.  B.  19  (188UJ.  S.  317. 


-|-  4  HCl. 

Die  Orthodiamine   hingegen   liefern    ncbeii 

nnbedcalonden    MoDgeii     Seuf'il     als     Haupt- 

prodnkt   lior  Keaktion    einen  Thioharnstoff:') 

Be) 
ind 


1.  Abschnitt.     Dasen  mit  offener  Kette. 


NU 


,1>U 

■„II^(SIIj), -f  CSCI,  =  es/    >C„H^ 

^■NH 
+  2  HCl. 
Beide  Keaktiousprodukte  lassen  sich  durch 
Behaudeln  mit  Chloroform  oder  Ligroin  trennen, 
indem  diese  nur  das  Sciifül  aufnehmen,  wäh- 
rend der  Thioharnstiiff  ungeli)st  bleibt. 

ErbiUt  mau  ein  Diamiu  mit  zwei  Molekülen 
AUjIsenfÖl,  so  resuUiert  durch  direkte  Ver- 
einigung beider  ein  Diall}  IdithioharnEtotT : 

CgH.CNH,),  -\-  SC^Hj  .  N  .  CS 
=  C,U,(NH  .  CS  .  NU  .  CgHj)j. 

Die  OrthodiaminderivatQ  lassen  sieb  un- 
zersetzt  schmelzen  und  erstarren  beim  Erkalten 
der  Mehrzahl  nach  krystallinisch,  bezw.  kry- 
Btallisieren.  Das  mit  alkalischer  Bloiacolat- 
lösnug  oiilstebeude  feste  Produkt  bildet  kein 
Schwefelblei.  Die  Meta-  and  Paradiamin- 
derivate  hingegen  worden  beim  Schmelzen 
(ersetzt.*) 

Die  Wärmetönung  der  drei  isomeren  Phe- 
nylendiamine  ist  bei  der  Orthoverbindnng  am 
geringsten,  bei  der  Para^  crbindung  am  stärksten, 
nnd  zwar  entwiikelt; 


o-PheDjlendiamtn 


7,0  10,1  Kai.») 

7,0  11,7     „ 

8,8  14,7     „ 

Die   im  Verhalten   der  Ortho-,  Meta-   und 
Paradiamiue    bestobendeu    Unterschiede    sind 
I  im  Folgenden  zusammen^'estollt. 

Orthodiamine. 

1.  FerrichloTid  erzeugt  in  einer  Losung 
f  von  o-Phenylendiarain  eine  Ausscheidung  gelb- 
I  Toter  Nadeln. 

,  Mit  Siiurochloridcn  liefern  die  Ortho- 
diamine Änbydrobasen,  welche  als  Derivate 
der  Amidine  betrachtet  werden  können,  und 
welche  auch  entstehen,  wenn  man  die  Ortho- 
diamine mit  den  organischen  Säuron  selbst 
erhitzt.  Zunächst  bildet  sich  hierbei  ein 
Anilid,  welches  —  unter  Abspaltung  der  Ele- 
mente  des  Wassers  —  sofort  weiter   in    die 


entsprechende  Anhydrobaso  Übergeht.  Aus 
o-PhenylGndiamiu  nnd  Essigsliure  eutsteht  auf 
diese  Weise  Phenylen-äthenylamidiii : 


=  2H„0-|-C„H, 


+  CH,CO0H 
.NIK 


\ 


N--^ 


>C  .  Cllg. 


ct.  Eine  der  v orhcf gehenden  analoge  Be- 
aktion  vollnieht  sich  bei  der  Einwirkung  von 
Aldehyden  auf  die  Chlorhydrate  der  Ortho- 
diamine. Die  resultierenden  Basen  —  Alde- 
hydine  —  sind  eboufalls  Derivate  von  An- 
hydrohasen.  Ans  Benzatdehyd  und  Ortho- 
phenylendiamin  eutsteht  als  Koudeusations- 
produkt  nach  dieser  Reaktion  Benzaldehydin : 
Nil, 
C„H,<;  +aC,H^  .  CUO 

/Cn, .  c,Hj 
=  c.h/^\€.c,h,    +2n,o. 

AusFhta)aldehydsaure(Aldehydbeuzoi'silure): 
,COOU 


CbHj 


\CH0 


und  Ortho toluyleudiamin  entsteht  Toluylen- 
amidobonzenylcarhonsäure: 


C,Hg 


■NH-^ 


IC  ,  c^n, .  cooH.*) 


4.  Die  Orthodiamine  reagieren  ferner  leicht 
mit  allen  Diketonon,  welche  die  beiden  CO- 
gruppen  benachbart  enthalten.  Unter  Ab- 
spaltung der  Elemente  zweier  Molekdte  Wasser 
entstehen  se  die  heischen 

ühinoxaline,  flinsberg'')  hat  —  nuter 
Verwendung  von  Phenantbrenehinon  —  auf 
dieses  Verhalten  eine  Methode  zum  Nachweis 
von  Orthodiaminen  begründet:  Wird  ein  Oriho- 
diamin  in  alkoholischer  Lösung  mit  einem 
Tropfen  einer  hoifsen  Lösung  von  Phenanthren- 
chiuon  in  Eisessig  kurze  Zeit  zum  Sieden  er- 
hitzt, so  scheidet  sich  das  betreffende  Pheuazin 
schon  während  des  Kochens  als  volumiuOser, 
aus  feinen,  hellgelben  Nädelchen  bestehender 
Niederschlag  aus.     Beim  Befeuchten  mit  kon- 


')  Billeter   und    Steiner,   B.   ß.    30    (1887),    S, 
228;  Billeter,  ibid.  S.  162!>. 

•jUIlmBnn.Ämn.Chem.  Pharm.  238(lS8ri),S.249. 


^^      ^do;  »iiieier. 


»)  Bull.  Soc.  Chim.  [a]  1889,  11,  8.  675. 
*)  Bistraycki,  B.  B.  28  (I890J,  8.  1043. 
*)  B.  B.  18  (1885),  8.  1338. 
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1.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Eettß, 


1 


zentrierter  Salzsäure  nimmt  das  Produkt  eine 
tiefrote  Farlie  an.  Das  gleiche  Verhalten 
zeigen  Giyoxal,  Benzil,  Brenz traubensäare,  so- 
wie alle  diejenigen  Verb  in  dangen,  welcbe  den 
Älomkomplex:  —  CO  .  CHCI  —  enthalten. 

5.  Die  Orthodiamine  lassen  sich  weiterhin 
auch  mit  SelenigsKuroanhjdrid  leicht  konden- 
sieren, wobei  die,  rlen  Chinoxaliiien  ELbnlichon 
Piaselenolo  entstehen:') 


/NUs 


.^Ny 


-f-SeO^ 


+  a  H,o, 

(vorgl.  Solen  ole). 

6.  Wie  die  Diamidosäuroa,  so  reagieren 
anch  die  Orthodiamine  mit  vielen  Kohle- 
Itydraten,  so  z.  B,  mit  Glykoso  nnd  Maltose. 
Die  bei  diesen  Reaktionen  entstehenden  Körper 
sind  von  Griefs  und  Harrow*)  eingehend 
untersucht  worden.  Verläuft  die  Reaktion 
hei  Abwesenheit  von  Sönre,  so  reagiert  ein 
Molekül  Diamiu  mit  zwei  Melekßlen  Glykose 
und  zwar  im  Sinne  der  Gleichung: 

C„ll,i,NHj)2-f2C„ni,0„  =  CgH,(N.CgH,,Oj)^ 
+  2H.0. 
Bei  Gegenwart  von  Siture  hingegen  tritt 
ein  Mulekfll  Diamin  mit  nur  einem  Molekül 
Olfkose  in  Wechselwirkung  und  die  Reaktion 
verlauft  im  Sinne  der  Gleichung: 

NH 
C„n.(.NII..)s  +  C„lIjaO„  =  C,H,<     >0,H,„fl, 

+  11,0  +  H,. 

7.  Durch  Oiydationsmittel  lassen  sich  die 
aromatischen  Diamine  leicht  in  Phcnazine  ver- 
wandeln. So  geht  Ortho phenyleudianiin  bei 
der  Oitydation  mit  Ferrichlorid  in  Diamido- 
phenazin  über;') 


.-0 

NH, 


8.  Die  Orthodiamine  vermögen  sich  direkt 
mit  einem  Molekül  (.'yan  zn  starken,  zwei- 
siluerigcn  Basen  zu  \ereiuigon.  Ana  Ortho- 
phenylen diamin  entsteht  derart  die  Verbindung: 
CgngN2(CN)j,  deren  Ronstttution  durch  die 
Formel : 


\1 


.NH  .  C  :  NH 

I 
NH  .  C  :  NH 


wiedergegeben  werden  kann. 

Diese  Cyanadditionsprodukte  gehen  durch 
Behandlung  mit  Salzsäure  bei  nach  nnd  nach 
gesteigerter  Temperatur  —  zunächst  auf  dem 
Wasserbade,  dann  hei  150"  —  in  Dioxy- 
chinoxaline  über.  Das  vorerwähnte  Dicyan- 
o-phenylendiamin  z.  B.  liefert  /nnäcbst  den 
Körper: 


NH  .  C :  NH 

C«"4<  I 

^  N  =  C  .  OH 

und  hierauf  Dioiychiuoxalin:*) 

,N=C  .  OH 


4 


9.  Die  Snifocyanate  der  aromatischen  Ortho- 
diamine gehen  beim  Erhitzen   auf   120 — 130° 

in  Thioharnstoffe  der  Formel : 

0„H„{NH)gCS 

über,  welche  durch  Behandeln  mit  warmer 
alkalischer  Bleiacetatlosuug  nicht  eutschwefelt 
werden,  während  die  Mcta-  und  Paradiamine 
unter  den  gleichen  Bedingungen  Dithiosulfo- 
hamstoffe  liefern,  welche  mit  alkalischer  Blei- 
acetatlosuug Schwefel blei  bilden. 

10.  Beim  Behandeln  mit  Carbouylchlorid 
liefern  die  Orthodiamine  —  wie  dies  bereits 
früher  von  Michler  nnd  Zimmermann  für  die 
Metadiamine  nachgewiesen  worden  war  (vergl. 
weiter  uuten  „Metadiamine")  —  ringfücmig 
geschlossene  Phenylenharnstoffe. ") 

Wird  o-Phenylendianünchlorhydrat  in  einigen 
Tropfen  Wasser  gelöst,  mit  etwas  mehr  ala 
der  für  ein  Molekül  berechneten  Menge  Carbo- 
uylchlorid in  ToluoUüsung  im  Dmckrohr  auf 
100"  erhitzt,  so  besteht  das  Reaktionsprodukt 
aus  o-Phenylouharnsteff.  Die  Reaktion  ver- 
läuft allgemein  im  Sinne  der  Gleichung: 


I)  Hin»benr,  B.  B.  22  (lfiÖ9),  a  863. 

*)  B.  B.  20  U8H71.  S.  2305. 

»)  O.  Fischer  und  Hepp,  B.  B.  22  (1889),  S.  S5r>. 


')  ßUdin,  B.  B.  18  (1885).  8.  666. 

")  Hartmans,  B.  B.  23  (1830),  S.  1047. 
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/\ 


\/ 


-f-       \C=0  =  2  HCl  + 
_NH«        Cl^ 


/\.- 


NH 
>C=0. 
-NH 


11.  Eine  Lösung  von  krokonsauerem  Kalium 
—  CjOgCOK),  —  erzeugt  mit  den  Salzen  der 
Orthodiamine  meist  dunkelgefärbte  Nieder- 
schläge von  Oxydationsprodukten,  bestehend 
aus  dem  Krokonchinoxalin  des  betreffenden 
Diamins.^)  Nach  Nietzki  ist  diese  Reaktion 
auf  Orthodiamine  noch  empfindlicher,  als  die 
oben  erwähnte  Hinsberg'scheChinoxalinreaktion 
mittels  Phenanthrenchinon. 

12.  Verhalten  der  Orthodiamine  zu 
den  Carbodiimiden.  —  Durch  Einwirkung 
substituierter  Carbodiimide  auf  die  Ortho- 
diamine entstehen  basische  Tetramine,  deren 
Konstitution  der  allgemeinen  Formel: 


NHR' 


NHR' 


entspricht.*) 


Metadiamine.  —  Die  Metadiamine  sind 
durch  folgende  Reaktionen  charakterisiert: 

1.  Beim  Behandein  mit  Salpetrigsäure  liefern 
sie  brauugelbe  Farbstoffe,  wie  Bismarckbraun 
u.  a.,  während  die  Ortho-  und  Paradiamine 
diese  Reaktion  nicht  teilen.  Metaphenylen- 
diamin  ist  daher  ein  vorzügliches  Reagens 
auf  Salpetrigsäure  und  Nitrite  im  allgemeinen 
(Griefs). 

2.  Mit  Diazobenzolchlorid  gehen  sie  in  Azo- 
farbstoffe  —  z.  B.  die  Chrysoidine  —  über. 

3.  Mit  Nitrosodimethylanilin  endlich  geben 
sie  blaue,  beim  Erhitzen  zum  Sieden  rot 
werdende  Farbstoffe:  Toluylenrot  u.  a. 

4.  Beim  Einleiten  von  Carbonylchlorid  in 
die  Chloroformlösung  der  Metadiamine  ent- 
stehen m-Phenylenhamstoffe:^) 


NH 


s 


NH 


Cl 


+  >C«0  =  2HCH- 
-NH.    ^^ 


\/ 


/ 
NH 


C=0. 


Wird    hingegen   Carbonylchlorid   über    auf 


200—250®  erhitztes  salzsaueres  Paraphenyleu- 
diamin  geleitet,  so  entsteht  nach  Gattermann 
und  Wrampelmeyer*)  p-Phenylencyanat : 


N=C0 


C^H^ 


"^N^CO, 


und  in  analoger  Weise  aus  salzsauerem  Mota- 
phenylendiamin  m-Phenylencyanat. 

Paradiamine.  —  Die  Paradiamine  sind 
hauptsächlich  durch  folgende  Reaktionen  cha- 
rakterisiert : 

1.  Beim  Erhitzen  mit  Braunstein  und 
Schwefelsäure  liefern  sie  Chinone  (C^H^O^, 
bezw.  Homologe  desselben),  welche  sich  durch 
ihren  charakteristischen,  erstickenden  Ge- 
ruch zu  erkennen  geben.  Von  Metadiaminen 
giebt  nur  Metamesitylendiamin  ebenfalls  diese 
Reaktion. 

2.  Die  substituierten  Paradiamine  mit  einer 
noch  unveränderten  Amidgruppe,  wie  z.  B. 
Paraamidodimethylanilin : 


^CH3 
NH, 


liefern  in  wässeriger,  salzsauerer  Lösung  bei 
auf  einander  folgender  Behandlung  mit  Schwefel- 
wasserstoff und  Ferrichlorid  geschwefelte  vio- 
lette und  blaue,  zur  Gruppe  des  Thiodiphenyl- 
amins  gehörige  Farbstoffe :  Methylenblau  u.  a. 
3.  Die  gleichen  substituierten  Paradiamine 
geben  in  Verbindung  mit  einem  Monamin  bei 
der  Oxydation  blaue,  zur  Gruppe  der  Ind- 
a  m  i  n  e  gehörende  Farbstoffe.  So  erhält  man 
durch  Oxydation  eines  Gemenges  von  Anilin 
und  Paraphenylendiamin  das  Anfangsglied  der 
Indaminreihe :  das  Indamin  selbst  oder  Phe- 
nylenblau : 

.CeH,  .  NH, 

K 

^CgH^  .  NH, 

I 


welches  durch  Reduktion  dann  weiter  in  Para- 
diamidodiphenylamin : 

/C,H,  .  NH, 

NH 

C,H,  .  NH, 
übergeht. 

Die  folgende  Tabelle  enthält  eine  Zusammen- 
stellung der  wichtigsten  aromatischen  Ortho-, 
Meta-  und  Paradiamine. 


»)  Nietzki,  B.  B.  19  (1886),  S.  2727. 
*)  Irm  Moore,  B.  B.  22  (1889),  S.  1635. 

Quareiekl,  AlkaloUo. 


')  Michler  und  Zimmermann,  B.  B.  14  (1881), 
S.  2177;  Hartmann,  ibid.  28  (1890),  8.  1047. 


*)  B.  B.  18  (1885),  S.  2604. 
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I.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Kette. 


I. 

Primäre  aromatische  Diamine. 

Stellung  der  NHt-Gruppen: 

Sohmelsp. : 

Sledep.: 

0-Phenylcndiamin 

C0H4 

.  NHj  .  NIIj 

1  :2 

102® 

252® 

m-         „ 

n 

n           n 

1  :  3 

63« 

287® 

P-          « 

n 

n           n 

1  :4 

147® 

267® 

0-,  m-Tolnylendiamin 

C,H, 

.  CH3  .  NH2  .  NH2 
12               3 

1:2:3 

61—62® 

255® 

m-,  P-             „ 

C«H, 

.  CH3  .  NHg  .  NH^ 
1          3          4 

1:3:4 

88,5® 

265® 

0-,   0-                  „ 

C.H, 

12              6 

1:2:6 

103,5® 

0-,  P-               w 

C.U8 

12              4 

1:2:4 

99® 

280® 

symm.  m-        „ 

C.H, 

18              5 

1:3:5 

flüssig 

283     285® 

P-                      w 

C.H, 

.  CHg  .  NH,  .  NH. 

1              2              6 

1:2:5 

64® 

273—274® 

Diamidoxy  lylene  ^) 

C.H^CNHg), 

zahlreiche 

Isomere 

Diamidomesitylon  und  Isomere 

C,H,,(NH,), 

n 

n 

Diamidocymene 

^10^12(^^2)2 

n 

n 

Diamidonaphtaline 

C,oH,,(NH,), 

n 

rt 

Diamidodiphenyl  (Bonzidin) 

(C,H,  .  NH,), 

122® 

p-Diamidostilben 


Diamidotriphenylmethan 


C^H^  .  NH2  .  CH 

11 
C^H^  .  NUg  .  CH 


227—228® 


C,H,  .  CII 


139®. 


\c 


0H4  .  NH, 


U.  Sekundäre  und  tertiäre  aromatische  Diamine. 


p-Ainidodimethylaniliu 


Anii(lodi]ihcuylainin 


Tetramotbyl-p-phcuyleudiamin 


^•"*\         CH 
^CH, 


Sobmelsp. 

41« 


-NH, 


^\ß. 


\ 


66® 


C«H/ 


/ 


N^CIL) 


8>'2 


66®. 


1NCCII3), 


* )  Unter  den  Diamidoxylylenen  sei  hier  nament- 
lich an  das  p-Xylylen-p-diamin : 

CH, 


H9N 


NHt 


CH, 


erinnert,  welches  insofern  von  Interesse  ist,  als 
dasselbe  von  W.  Marckwald  (B.  B,  28  [1890], 
S.  1015)  für  die  experimentelle  Begründung  der 
Kekule'schen  Benzolformel  herangezogen  worden 


ist.  Bei  der  Oxydation  nach  Art  der  Skraup- 
schen  Chinolinsynthese  (Erhitzen  mit  Nitrobenzol, 
Glycerin  und  konzentrierter  SchwefelMlare)  liefert 
dasselbe  thatsächlich  —  der  KekalS'schen  Formel 
entsprechend  —  nur  Amidodimethylchinolin : 

CH, 


NHt 


CH,   N 


(H.  Ex.-KrM.) 


I.  Abschnitt,     ßasea  mit  offouer  Kette. 
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Als  BeU|iie1e  für  Diamiue  mit  Amidogruppon 
lim  Benzolkcm  und  in   der  SciteDkette   seien 
n   Gabriel')    dargestellten  Amidobenzjl- 
Painine : 

,NHj 

''CHj  .  MI, 
I  BDgefQbrt. 

Das  o-Amidobtinzylamin  schmilzt  unter  Zer- 
setzung, 
ist  ein  öl  and 
ist  ebenfalls  flüssig. 
Das  sekundäre  p-Amidobonzylamia: 

«,H^ .  cn.. .  NH, 


/C.^ 


NU 
^C,H^  .  CH3  .  Nllg 
Ktesitzt  den  Schmelzimukt  106''; 
dos  tertiäre  p-Amidobenzylamin : 
N(C„n,  .  CHj  .  NII,)g 

^  schmilzt  bei  136°. 

Aas  der  Klasse  der  wirklichen  Diamine 
endlich,  welche  die  Amidogruppen  ansschliefs- 
lich   in    den    ali|ihalischen   Soitenketten    ont- 

I halten,  sei  als  Beispiel  das  Xylendiamiu; 


C.H, 


Xr 


I 


ernftbnt. 

Metapheny  tendiatnin : 

/NH,  (1) 

\nH,  (8). 

Man  gewinnt  dasselbe  durch  Reduktion  von 
Metanitroanilin,  bezw.  Metadinitrobenzol  oder 
auch  durch  Erhitzen  ton  (f-Diamidobcnzogsäure 
mit  Ilarjumhydrojyd. 

Hofmanu  fand  es  ferner  auch  im  sog.  Änilinöl 
auf.  Die  freie  Hase  erhült  man  aus  dem 
Chlorhydrat  durch  Erhitzen  mit  Baryt. 

Das  MetaphGnylendiamiu  bildet  farblose,  iu 
Wasser  sehr  schwer,  in  Alkohol  sehr  leicht 
lösliche,  rhombische  KrysLiUe.  Die  r,ösungen 
besiUcn  stark  alkalische  Reaktion.  Es  schmilzt 
bei  63°  und  siedet  bei  207". 

Das  Chlorhydrat:  C,H^(NHj)3  .  2  HCl 
bildet  kleine,  in  Wasser  lösliche  Kryatalle.  Es 
ist  ein  vorzQglichea  Reagens  auf  Salpetrigs&ure. 
Versetzt  man  die  am  besten  vorher  mit  Schwefoi- 
aäure  angesäuerto   Losung    eines   Nitrits   mit 


')   Oabriel,    B.  B.  20  (1887),    S.  2223;    Hof- 
fnunii,  ibid.  19  (1866),  S.  1287. 

')   P.  Griefa,  B-  B.  11  (1078),  S,  634. 


einer  Lösung  von  salzsauercm  Metapheuyleu- 
dianiin,  so  entsteht  je  nach  der  vorhandenen 
Nitritmonge  eine  gelbe  bis  braune  Fürbung. 
Diese  Reaktion  ist  sehr  empfindlich,  indem 
noch  0,10  mg  Salpetrigsäuro  im  Liter  Wasser 
durch  die  entstehende  Gelbfärbung  nachweis- 
bar ist.*)  Der  bei  dieser  Reaktion  entstehende 
Farbstoff  ist  das  sog.  Phenylenbranu  oder 
Bismarc kbrann,  d.  h.  salzsaueres  Triamtdoazo- 
benzol,  dessen  Bildung  bereits  auf  Seite  IIB 
erörtert  worden  ist. 

Paran  itrosodlmetbylaailin: 

/N(CHj), 

NO. 

Dasselbe  entsteht  durch  Einwirkung  von 
Salpetrigsüure  auf  DimethylanUiu  oder  besser 
von  Kaliumnitrit  auf  dessen  Chlorhydrat.  Im 
letzteren  Falle  erhält  man  das  salzsaucre  Salz 
der  Base. 

Diese  letztere  bildet  im  freien  Zustande 
grUne,  m  et  all  glänzende,  bei  85"  schmelzende 
Blätl.chen.  Mit  den  Anilinen  und  Phenolen 
vereinigt  sieb  dieselbe  zu  Farbstoffen  ;  durch 
Oxydation  mit  Kalium (lermanganat  wird  sie  iu 
Parauitrodimethylaiiilin  nmgewandelt  und  beim 
Erwärmen  mit  verdünnter  Natronlauge  spaltet 
sie  sich  in  Diraethylamin  und  Paranitroso- 
phenol,*) 

Das  Chlorhydrat  krystallisiert  in  gelben 
Nadeln. 

Paradimethj'ldinniidobenzolodurrara- 

amldoditnethylanüin: 


.NH, 


3! 

N(CHg),. 


Dasselbe  entsteht  aus  Paranitrosodimethyl- 
anilin  durch  Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure. 

Die  Base  krystallisiert  in  farblosen,  in  Wasser 
leicht  löslichen  Nadeln,  schmilzt  bei  41°  und 
siedet  bei  üW. 

Die  Verbindung  ist  ein  ausgezeichnetes 
Ueagens  auf  Schwefelwasserstoff,  indem  dieser 
in  der  mit  Salzsäure  angesäuerten  und  mit 
einigen  Tropfen  vcrdQnntem  Ferrichlorid  ver- 
setzten Losung  der  Base  eine  schön  blano 
Färbung  erzeugt.  Die  Reaktion  beruht  auf 
der  Bildung  von  Methylenblau: 

C,„H,gN^SC14-3H,0. 


i|  »)    Baeyer  und  Garn,   B.  B.  3  (1S74),   8.  963; 

Sehraube,  ibid.  8  (1875),   S.    616;    Wurster,   ibid. 
!  12  [18710,  S-  &23;  Meldola,  Jabresher.  1831. 


I.  Abscimitt.     Basen  mit  offi'ucr  Kctto. 


Tetramethylparadiamldobenzol : 

^N(CHg),. 
Dasselbe  ßutsteht   ans   der  vorhcrgeheoden 
Baso  durch   Erhit/en   mit  Methylalkohol    nnd 
Salzsäure  auf  170—180". 

Es  kristallisiert  in  farblosen  oder  gelblichen, 
glänzenden  Blättchen,  ist  schwer  löslich  in 
kaltem  Wasser,  leichter  in  siedeudem  und  iu 
Alkohol,  schmilut  bei  51*  und  siedet  bei  20)". 
Diese  Base  ist  als  gutes  Reagoua  anf  aktiven 
Sauerstoff  empfohlen  worden,  da  sich  ihre 
wSsserigo  Lösung  an  der  Luft  intensiv  blau- 
violett färbt.') 

Gefföbniiches  Toluyleiidiamin,  Meta- 
toluylendiatnin,  a>DiiLiiiidotolnol,  o-p- 
Toluylendiamin: 

/CH,      1. 

C^Hg^NH,     2. 

NnHj     4. 

Dasselbe  wurde  von  Hofmann  ans  der  h<1her 

siedenden  Fraktion  des  AnUinüls  isoUert.  Es 
entsteht  aus  gewöhnlichem  (1,2,4-)  Dinilro- 
tüluol  durch  Reduktion  mittels  Zinn  und 
Sai^Bftnre. 

Die  Gase  krystallisiert  aus  siedendem  Wasser 
in  langen  Nadeln,  löst  sich  Echwcr  in  kaltem, 
leicht  iu  heifsem  Wasser,  in  Alkohol  und 
Äther,  scbmil/t  bei  99^  nnd  siedet  bei  280". 
Die  wässerige  Lösuuh  briLuut  sieb  an  der 
Luft. 

Indainine.  —  Diese  basischen  Farbstoffe 
entstehen  durch  Osydatiou  von  Gemischen 
gleicher  Moleküle  eines  Anilins  mit  oiuem 
Para|)henylondiamin.  So  entsteht  das  nuter 
der  Handelsbezeichunng  „Pb e uy lenbl a u" 
bekannte  einfachst  zusammengesetzte  Indamin 
durch  Oxydation  einer  Mischung  von  Anilin 
und  Puraphonyloudiamin ; 

UjN,  ,C„H,  .NH, 


I    ^C„U,.KH 


-f-2H,0. 

Auf  analoge  Weise  entsteht  das  „T  o  - 
Inylenblau"  aus  Toluyleudiamiu  und  p- 
Nitrosodimethylauilin. 

Die  Indamine  bilden  lösliche  Salze. 

Oiydiert  man  das  Gemenge  eines  Paradia- 
mins  nnd  eines  Phenols  oder  aber  dasjenige 
eines  Paraamidophenols  mit   einem  Anilin  in 


alkalischer  Lösung,  so  erhält  mau  in  ähnlicher 
Weise  die  1  n  d  o  p  h  c  n  o  I  e : 
NH, 

^»^ts.       +  '^«'ift  ■  *^^i  -h  f>-  = 

/;„H^  .  NH, 

N<  "  +2n..o. 

I  "-c.ii^ .  0 

,NHj 
•^»H^i  -f  C„llj,  .  Nilj  +  Oj  = 

•OH 

CgH,  .  NH, 


I    c«n4  ■  0 


-1-2  ILO. 


Die  freien  —  übrigens  giftigen  —  Indo- 
phenole  sind  blau  oder  violett  gefärbt,  Ihre 
Salze  hingegen  sind  farblos. 

Ein  Schwefel  enthaltendes  Indamin  ist  das 
Methylenblau,  dessen  Beziehung  zu  den 
eigentlichen  Indaminen  aus  den  nachstebenden 
Formeln  hervorgeht: 

N^  N.:  :ri=-s 

C„H^  .  NH  I    •~C„l[g  .  NH 

nlimin  (ThiodlnJ 
oder  Unlh'>Dli»  Vfolatt 

-Cgi^  .  N(CHg), 

I  ^C„Hg  .  N(CHgl„ .  Cl. 

c)  Aromatische  Polyamiiiv. 

a)  Aromatische  Triamine 
(Triamidobenzole"). 

Dieselben  enthalten,  wie  ?..  B.  das  Tri- 
amidobenzol:  CgH,(NHj)^  drei  dem  Bonzol- 
kem  angelagerte  NU^-Gruppen. 

Die  Oxydierbarkeit  der  aroniatischeu  Amido- 
derivate  durch  den  Luftsauerstoff  wächst  mit 
der  Anzahl  der  NH^-Heste,  welche  in  ein 
und  demselben  Benzol  kern  enthalten  sind. 
Die  Tetra-  und  Triamidobenzole  oxydieren, 
d.  h.  bräunen  sich  dcmgemäfs  viel  leichter 
und  schneller  an  der  Lnft,  als  die  Di-,  bezw. 
Monamidobenzole. 

Vom  Benzol  sind  der  Theorie   nach   sechs 

Triamidodcrivate  möglich.     Von   diesen    sind 

jedoch  zur  Zeit  nur  erst  folgende  zwei  bekannt : 

1.    v-Triamidobenzol:     Cgng{NH,)g 

1.1,2,3).  —  Entsteht  durch   Destillation    von 


')  Wurster,  B.  B.  12  (1879 


J 


I.  Abschnitt,     liaaou  mit  offener  Kutte. 


v-TriaiDidobcDzoü'sänro    and    bildet    eine    im 

reinen    ZuEtande    farbloao  Krysttülmaase.     Es 

schmilzt  bei    lUS"    nnd    siedet    iinzcrsetut  bei 

Silberoitrat  wird  durch  dasselbe  scheu 

der  K&tte   reduziert   und   mit  Fcrrichlorid 

itsteht  ein  anfanp  violetter,  Biiüler  brauner 

iied  erschlag. 

a-Triamidobenzol:  C,H,(NH,)j 
'{1,2,4).  — Austt-Dinitroauilin  durch  Redaktiou 
mit  Zinn  und  Salzsäure  wie  auch  durch  Spalt- 
ung von  Diamidoazobeiuol  (l'hrysotdio)  er- 
hältlich. 

Erystallitiicrt  ans  Chloroform  in  farblosen 
Blilttchcn.  Schmilzt  schon  nnter  100"  und 
siedet  gegen  SIC*.  Löst  sich  sehr  leicht  in 
Wasser  und  Alkohol,  schwerer  in  Chloroform 
nnd  kaum  in  Äther.  Die  wässerige  Lösung 
Srbt  aich  mit  Forrichlorid  weinrot.  Leitet 
man  durch  die  Lösung  der  Base  in  Natron- 
Uogc  einen  Sauorstoffstrom,  so  wird  sie  zu 
Triamidoiiheuazin:  C,gH,,NB  —  oxydiert.') 
3.s-Triamidobenzol:CgHj(NHs)„,  tl,3,6) 
z.  '/..  nur  erst  in  Fi>rra  seines  Chlor- 
bydrates:  C,II„N^.3HC1  bekaiiut. 

l^amidoderlvate  des  Triphenylmetbans. 

Die  Triaraidoderivate  von  der  Formel : 

CH[C.H3._H.NH3)^ 

entstehen  ans  den  Nitroamidoverbindnngen : 

/(C.Ha._gNH„L 

'C„H2._s.N0,, 
icr  aus  den  Carbinolen: 

HO  .  CCC.IIjn-BNOjla 
irch  Reduktion  mit  Sobwefelammonium. 
diese    Gmppo    gohüreu  u.  a,    folgende 

-  Leukanilin  CH(CgH^  .  NHj),    "  "lÖS'' 

PMudo-     „  „  150" 

P-  -,  ..  148" 

BeiamethylleukanilinC[l[C„H,.NiCH,)j]^173" 
rriamldu-di|)bc!iiyltolylmothau  ^Lenkaniliu) 

^(C.U,  .  NIL), 


Eb    sind    dreislluerige   Basen,    deren  Salze 
t  krystallisieren.     An  sich  farblos,   werdeu 


')  Müller,  B.  B.  28  (1890).  S.  858. 
*)  AI»   „auxochrome"  Grappen  pflegt  n 
^Sonderheit   die    NUt-    und    OH-Oruppe    üu 
dehnen.      Durch    beide    Gruppen    erlangen 


sie  jedoch  schon  durch  die  schwächHteu  Oiy- 
datisusmittcl  in  T  r  i  a  tu  i  d  o  c  a  r  b  i  n  o  1 0  oder 
freie  Hosanilino: 

HO  .  CCC.HiB-a  ■  NH,)s 

übergeführt,  welche  ebenfalls  noch  farbloi- 
sind,  aber  selbst  mit  den  schwächsten  Siiuren 
unter  .Austritt  \on  Wasser  zu  gefärbten  Satten 
—  nosanilinsalzen  —  zusammentreten,  welch' 
letztere,  wie  das  Chlorhydrat  und  Acetat,  dif 
cigeniUchen  Rosauilinfarbstoffe  darstellen. 

So    z.    U.    bilden    das    Pararosauilinchlor- 
hydrat: 

/C„H,  .  NH, 
C(-C,ir^  .  NH, 
I  \C.H.  .  NH  .  HCl, 


oder  nach  einer  anderen  Schreibweise ; 

C1.C(C„H,  .NHg),, 

bezw.  das  Chlorhydrat  des  gewöhuliihi'U 
auilins : 

yC,H^  .  NH, 


c^c.H, .  nh; 


dicuuter  den  Bezeichnungen  „Fuchsin"  oder 
„Anilin rot"  allgoniein  bekannten  Farhstoffo. 
Zu  dieser  vom  Tripheuylraetban  sich  ab- 
leitenden Gruppe  von  Basen  gehören  ferner 
auch  viele  der  gewöhnlich  unter  dem  Sammel- 
begriff „Anilinfarben"  zusammengefafatcn 
Farbstoffe,  in  denen  sämtlich  als  „uhromo- 
phore  Gruppe"  der  Atomkomploxi 

II  II 

C— R— NH,  bezw.  C— K— NH, 

1^ I  I 

fungiert.  Der  Farbstoffcharaktor  einer  Vor- 
bindung wird  durch  die  aahbildoude  oder 
„auxochrome"  NH^-Gruppe bedingt.*; Dun:h 
den  Kintrilt  dentclben  in  das  Molekül  wird 
die  vorher  durch  eine  vorhandene  chromophoro 
Gruppe  lediglich  als  ein  „C  h  r  o  mögen" 
charakterisierte  Verbindung  zu  einem  wirk- 
lichen Farbstoff.  Das  Farbevermögou  dieser 
letzteren  nimmt  mit  der  Anzahl  der  in  das 
Molokül  eingeführton  NH^-Grupen  zu,  wie 
aus  der  folgenden  Zusammenstellung  hervor- 
geht i 


II  Chromogeae  den  Charakter  von  Ferbatoffen.    Dii' 
I    Gruppen:  COÜH  und   SÜ,  .  OH  besitzen    keinen 
I    auxochroniBn,  sondern   lediglich   einen   ssUbilden- 
den  Charakter. 


I.  Abschnitt.     Baacu  mit  offener  Ketto. 


1 


-C,H,  .  NH, 


Wird  iu  doa  Amidgruppcn  der  Wasaurstoff 
durch  Alkoliolradikale 

—  CU;,,  CjH.,,  Cgllj  .  CHj  11.  a.  — 

ersetzt,  so  wochsolt  damit  auch  der  Farht.on. 
Guwähnli<;h  erhält  man  alsdauu  grüuc,  blaue 
and  Violotto  Farbstoffe, 

ß)  Aromatische  Tetramino 
(TetramidobenKole). 
Vom  Beuzol    sind    der  Theorie    iiacb   drei 
Totram idodcrivate  m&glich : 


NH„ 


NIL 


NH, 


HjN' 


NH. 


HjnI^    Jnii, 


Von  diesen  kennt  man  tiur  Zeit  die  beiden 
oratcu  Isonierou;  «-  und  /i-  Tetramidobenzol. 
Mau  gewinnt  dieselben  aus  den  entsprechen  den 
Dinitrodtaniidoderivaten  dardi  Reduktion.  Sn 
entsteht  das  symm.  (a-)Totrainidobeuzol ; 

NIL 


aus  dem  Üinitro-m-pheuyloudiiimin,') 

Fernerhin  lassen  sie  sich  uncli  durch  Kc- 
dnktien  der  cnts]) rochenden  Tetroiinie  mit 
Zinuchlorür  und  konzentrierter  Salzsäure  ge- 
winnen; aus  dem  Dichinoyltctroxira  erhält 
man  auf  diese  Weise  das  benachbarte  (ji-oder  v-) 
Totramidobenzol  :■") 


NOH 

hc/'Nnoh 


NH, 


NOH 


HC/^  \NIIj 
+  6H.=4H„0-F 

Non       '        "      Hcl      Inh,. 


NH, 


Die  Tetramidobenxole  sind  Basen,  welche 
sich  an  der  Luft  schnell  oxydieren.  Obwohl 
viersäueiig,  vermögen  sie  dennoch  auch  mit 
geringeren  SSuremengen  Salze  zu  bilden. 

Diejenigen,  welche  je  zwei  Aniidgm|i|>eu 
in  OrthoBtellung  —  also  beuachbart  —  ent- 
halten, licferu  mit  Säuere  an  hydriden  Anhydro- 
baacn,  bozw.  Dianhydrobasen,  die  den  aus 
den    Ortbodiaminen   erb&ltlicben    entaprechen. 

Das  benachbarte  (ß-)  Tetram idobenzo)  liefert 
derart  zunächst  das  Acetyldorivat : 


XH,< 


CllaCO  .  H  .  N. 
CHgüO  .  H  .  N/ 

und  dioses  dann  beim  Anflöson  i 
SalzsAnvo  die  Verbindung: 


^N  .  COCII« 


+  U.0 


CH,CO  .  H  .  N, 


NCgH,; 


CH3CO  .  H  .  N 

Durch  Eindampfen  des  Acetylderivatcs  oder 
der  letzterwilhnton  Verbindung  mit  »erdUnntor 
Schwefelsäure     erhalt    man    schliefslich    das 

Sulfat  des  Diäthenyltetramidobenzols : 

,NH^,  ,NH. 

CHg  .  OC  >C„H,/        ^C  .  CIIj.") 

Hinsichtlich  der  Umwandlung  der  Tetramido- 
benzole  in  Chiuoxaliue  und  Pheua/ine  sei  anf 
die  Kapitel  „Chiuoxaliue"  UDdnPhenaKiue" 
verwiesen. 

Als  Oxydatioiisprodukte  der  Tetramidoben- 
zole  ki'mneu  auch  Diimidodorivate  nach  dem 
Typus : 


I 


Endlich  sei  noch  erwähnt,  dafs  die  vier 
Amidgruppon  auch  zwei  verschiedenen  Benzol- 
kernea  angehilron  können,  wie  dies  z.  B.  im 

Diamidobenzidin : 


')  Nietzki  und   Hagenbach,   B.  B.  90  (1S87),  l| 
•)  NietKki  und    Schmidt.    B.    B.    2f    (1SS9),  || 


B.    22    (1889),  8. 
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w<3 


C„H,<^.: 


Nil., 


Uer  Fall  ist. 

Bas  bonadibarte  {(i-  oder  1,  2,  3,  i-}  Tetra- 
aoiidobenzol  oxjdiert  sich  sehr  Iciclit  an  der 
Luft  und  iBt  eine  schwüchore  Base  als  das  symm. 
(er-)  Tetramidobonzol.  Mit  den  Diketoriea 
Lreagicren  beide  unter  Bildung  von  Tetramcthyl- 
^chiuoxalinen. ')  So  entsteht  beim  Erwärmen 
mit  überschüssigem  Diacetyl 

aus  benftchbartera  Tetraroidobeiizol: 
/N— C  .  CH. 
I       II 


CHg 


id  ans  ajinm.  Tetramidobonzol .- 


■^i. 


i; 


Das    dritte    <,y-)  Tetram idoben/ül    ist    z.  Z. 
noch  nicht  darge.stellt.     Als  i\bkömmling  da- 
von könnte  die  als  „Äzophenin"  bezeichnete 
[_ Verbindung:  Cg^Hj.N^  betrachtet  werden: 
N  .  C„H. 


des  bei  192"  schmelzenden  Triamido-m-dinitro- 
benzols. 

Das  Chlorhydrat  bat  die  Zusammeu- 
sctznng:  fJ^NH^)^  .  3HC1. 

Das  r  e  n  t  a ni  i  d  0 1  o  1  u  o I :  CH,  .  C,{XH,)„ 
entsteht  durch  Reduktion  aus  dem  Trinitro- 
diamidotoluol.*]  Es  ist  ebeufalls  eine  drei- 
sänerige  Base. 

Schliefslich  sei  hier  noch  das: 

Dekamcthyl-pentanüdo-ponUpbenylälhan: 

C,H[C,H,  .  N(CHg)Js  +  H,0 
erwähnt,   welches    fünf,  aber   ebensoviel   ver- 
schiedene u    Benzolkemcn    angelagerte   Amid- 
gruppon  euthJLlt.'^) 

S)  Heiamidoderivate. 
Das  Ilexamidobcnzol :  C„(Nirj)„  ist  zur  Zeit 
noch  nicht  dargestellt. 

Das  Diacetylderlvat    des   Hexamidoditolyls : 
CHg  .  C,HtNHg}g 
CH3  .  C,H(NHj)g 
«uthält    sechs    Amidgriipiien.       Dieselben    ge- 
hören jedoch  zu  je  drei  den  beiden  die  Ver- 
bindung konstituirenden  Benzolkoriion  an."j 


n 

-N  .  C.IL. 


y)  Aromatische  Pontamiue 
(Fentamidobenzole), 
Dieselben  sind  noch  wonig  untersucht. 
Vom    Benzol    ist    nur   eiu    einziges    Pent- 
r  unidoderivat  müglich,  welches  auch  von  Barr') 
durch   Reduktion    von    Trinitrometaphenylen- 
diamin  dargesiollt   worden   ist.     Es    ist   eine 
dreis&aenge  Base  und  liefert   ein  Pentacetyl- 
derivat. 

Nach  Palmer    nnd  Jackson")   gelangt   man 
ebenfalls  zum  Pentamidobouzol  durch  Reduktion 


Anhang. 

Als  Anbang  an  die  aromatischen  Amine 
mtigcn  hier  noch  diejenigen  Basen  eine  Stelle 
finden,  welche  Derivate  von  weniger  als  sechs 
Atome  Kohlenstoff  enthaltenden  Itiugsyatomeu 
sind.  Allerdings  sind  diejenigen,  in  denen 
die  .Amldgruppe  dem  Kern  angelagert  ist,  wie 
im  Amidotetramethylen: 

CH,    "trrCH  .  NH, 
"""-CH, 
zur    Zeit    noch    wenig    untersucht.     Hingegen 
sind  einige  hierher   gehörige  Basen   bekannt, 
welche    eine    dem    Benzylarain  entsprechende 
Konatituliott  besitzen,  welche  also   die   Amid- 
grnppe  in  einer  Seitenkette  enthalten.     Eine 
solche    Base    ist  unter   anderen   dos  Tetra- 
met hylenylamin: 
CHj 
CH,     ^^CU  .  CH,  .  NU...') 
■~^CH, 
Dasselbe  besitzt  stark  basischen  Charakter, 
zieht  selbst  ans  der  Luft  Kohlensaure  an  und 


1 


')  Niet»;Vi   und    Müller,    B.    B.    22    flSfiS), 
440;  Nietaki  und  Schmidt,  ibid.  S.  1648. 
»)  B.  B.  31  (1888),  S.  1541. 


*)  Palmer,  ibid.  S.  3Wl. 

"iÜ.Fiacber.Aon.Chem.  Pharm.  206(1881),S.120. 
")  EsnkiewicK,  B.  B.  Bl  (1888),  8.  '2iQä. 
'J  Freund  und  Gudeinann,  B.  B.  21  (1888),  S.2637. 
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zeigt  —  wie  lionzylainiu  —  alle  Eigeuschaftea 
der  wahroii  Amine.  Es  siedet  bei  Ö2 — 83" 
und  ist  isomer  mit  PiporiiÜD,  Äthylallylaiuin, 
«-Ailyllithylaniin  uud  Valerylamin.  {Vergl, 
Suite  54). 

Pentamidopentol.  ~  Nictzki  u.  Bonckiser') 
erhielten  durcti  Bctiandola  von  Krokousänrc: 
C^Oj(OH)ä  mit  Uydroxylamin  das  Pentoxim 
der  Loukonsäure: 

C=N  .  OH 


.  N=C|/\  C=N  .  OH 
.  N=cl 'c=N  .  OII, 


und  Nietzki  uud  ßoseniann*)  dann  woitor 
durcli  Reduktion  dieses  Oxims  mil  ZinnclilarQr 
und  konzontriorter  Salzsfiuro  Poutamldo- 
pentol: 

CH  .  NIL 

/\ 
HjN  .  C       C  .  NIL 

li  II 
H„N  .  C C  .  NU,. 

Durch  KeduktioD  des  Tetroxims  der  Leulion- 
sdure  entsteht  in  analoger  Weise  Tetramido- 
osypeutol: 

CH  .  ÜU 

/\ 
HgN  .  C       C  .  NB, 

i!      II 

HjN.C C  .  NHg. 

Diese  PentolbaseD  schwärzen  sich  beim  Er- 
hitzen, reagieren  mit  Diacetyl  und  liefern 
lirystallisi erbare  Salze. 

Bas  Peutamidopeulol  ist  eine  fünfsauerige 
Dase;  ihr  Sulfat  hat  die  Zusammensctzang : 

(CjHjiNj),  (HjSOj^ -f  an^o. 

Das  Tetramidooxypcntol  ist  eine  viersäuerige 
Daso  und  liefert  demgemlirs  das  Sulfat: 
CsHCOU)  (ML)^  .  (HjSOp.  -|-  H3O. 

d)  Aiiiido-azobasen. 

Die  der  Mehrzahl  nach  zu  den  Farbstoffen  ge- 
bOreuden  Amidoazobasen  -  Amidoazokörpor 

—  entstehen  aus  den  Azo Verbindungen 
durch  Einflihrnng  einer,  bozw.  mehrerer  Äiuid- 
(Nng-)Gmppen. 

Die  Azoverbindungen  sind  Abkömndinge  des 
Azobenzols:  CgUj  — N=N  — C,Hj.  Sic  stellen 
verschiodeu  —  nelb,  orange,  rot  oder  braun 

—  gefiirbte,  festeKörper:  Chrom  ogene 
dar  und   gehen   durch   Einführung   der   salz- 


bildeuden  NH,-   oder  OH-Grnppo   in   eigenl^ 

liehe  Farbstoffe  über,  und  zwar  wird  der 
Farbton  mit  der  Anzahl  der  in  das  Molekül 
der  Azoverbiuduug  oingefQhrteu  NH,-,  bezw. 
OII-Grnp]ien  tiefer,  wie  aus  folgenden  Bei- 
sinoleu  hervorgeht: 

C„Uj-N=X-C„II,  .  NHj  .  HCl 
salzsaueros  Amldoazobenzol:  Aniliogelb; 

CjH^— N=N— C„Hg(NH,),  .  3  HCl 
salzsaneres    m-Diamidoazobeuzol :     Chrysoldiu 
{orangerot) ; 

NH,  .  C„Hj— N=N— Cung(NIL)j  .  3UC1 
salzaauores  Triam idoazobenzol :  Phenylenbrann, 
Jiismarckbrauu. 

Alle  diese  basischeu  Farbstoffe  werden  unter 
der  Grnppenbezeicbnung  ^.Azobaseii"  zu- 
sam menge fafst.  Reduktionsmittel  spalten  ihr 
Molekül  und  zwar  an  der  Stelle  der  doppelten 
Bindung  der  beiden  S tickst offatomo,  so  dafs 
zwei  Benzolamidoderivato  cntstohon.  Auiliu- 
gelb  zerfällt  derart  in  je  ein  Molekfll  Anilin 
und  Paradiamidobenzol : 

II    =C„H^  .  NH„ 

-f-  NH5  .  C„n^  .  NIL 


Azyline.  —  Ab  „Azyline"  hatman  eine 
Gnijipe  roter,  basischer  Farbstoffe  bezeich- 
net, welche  aus  dem  Paradiamidoazobenzol ; 
HjN.CaH, .  NpN .  CjHj .  Xllg  durch  Einführung 
von  Alkoholradikolon  an  Stulio  der  vier  Amid- 
wasserstoffatome  entstehen,  so  z.  B.  das  Tetra- 
metbyl-p-Diamidoazobenzol : 

(CHj)gN  .  C^H^  .  N=N  .  CjHj  .  NCCHg},. 

Dieselben  15sen  sich  in  Salzsäure  mit  purpur- 
roter, in  Essigsäure  hingegen  mit  smaragd- 
grüner Farbe.  Die  Ämidogruppen  befinden 
sich  in  Parastollung  zur  Azogruppe,  so  dafs 
die  Konstitution  der  Azylino  der  allge- 
meinen Formel: 


)N  .  C,H„  .  N  ==.  N  .  C„H„  .  N<' 


R 


entspricht,  in  der  „R"  ein  Alkohol  radikal  uud 
der  Ausdruck  „C  U„"  eiuen  aromatischen 
Kern  bezeichnet. 

Die  Azylino  sind  von  Lippmann,  Fleifsner*) 
und  Noelting*)  untersucht  worden. 


»)  B.  B  16  (1883),  S.  U15  und  2927; 
fdr  Chem.  1  (1883),  S.  788. 
•)  B.  ß.  18  (188.'»),  8.  1143. 
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Den  BenzoIaDiido(]orivat(?u  vüllig  analoge 
Eigcii3chafh>a  bcsiunu  die  Abküjumlin^e  der 
Diehrere  Benxolkorae  euthallendL'u  Gohlen- 
waf^rstofTe,  wie  Dipbcuyl:  C„Hj-C„U^,  Di- 
l'bcuylnielhan :  C'lI,tC„U(>,,  Tripheuylmethau: 
Cll.rCglljigU.a.,  wieauchdieAmidoJerivatcder 
Ko  bleu  Wasserstoffe  mit  bcnilensiorteD  Kunieti, 
wie  XaphUliu,  Antbracen,  Chryson  etc. 

Ancb  die  BiMuugsweiseii  <lcr  vou  diesen 
Kehlenwasserslüffon  di^ri viere iideu  Itaseti  sind 
di:n  za  den  Auiliiien  fuiireudeu  gan?:  .Ihnlidi. 
So  z.  11.  erbalt  mau  aus  Mononitrochryseu : 
C,gIl,,,NO,  durch  Ueduklioa  mit  Zinn 
und  SalzsSuro  das  basische  Amidouhrysen : 
C,,H,,  .  NU,,  ein  wo.ITses,  krystalliuisubes,  in 
Wasser  unlüsliubcs,  in  Alkohol  uod  abulidien 
I.risuiigsmittela  bingegeii  zu  kiolutt  fluoreszioron- 
Jcn  FlOssigkeiteu  lösliuhos  Pulver. 

Im  jiUgemeiocii  sind  die  Amidodorivate 
dieser  Kohle awasserstofTo  gut  krystallisiercude 
Itaseu,  die  aucli  gnt  krystallisiercude,  jodtH'h 
auch  leicht  zersetzliclie  Salze  bilden. 

Die  Zahl  der  möglichen  Isomere»  ist  gröfser 
als  bei  den  Auilinen.  Während  /.  B.  Benzol : 
Cglly  nur  ein  einri|,'ea  Muuamidoderivat : 
Cgilj  .  NH,  zu  bilden  vermag,  besitzt  Diphonyh 
CjHj— C^I^  deren  drei,  und  Naphtalin : 
C,„Hg  deren  zwei,  lu  vielen  Fällen  besitzen 
diese  isomeren  Monamidoderivate,  je  nach  der 
Stellung,  welche  die  Amidgmppe  einnimmt, 
sehr  differeute  Eigenschaften.  Während  z.  B. 
von  den  jwei,  vom  Naphtalin  derivierendon 
Monamidonaphtaliuen  oder  Naphtylaminen  — 
welche  man  als  «-  und  (^-Derivat  zu  unter- 
scheiden pflegt  (vergt.  S.  130}  —  das  a-Naphtyl- 
amin  iu  seinen  Eigenschaften  dem  Anilin  sehr 
nahe  kommt,  ist  das  ;i-Naphlylamio  eine  viel 
schwächere  Base. 

Fernerhin  ist  auch  der  Umstand  bemerkens- 
wert, dafs  die  von  mehrfachen  Benzolkerneu 
sieb  abloitendcu  Basen  in  sehr  verschiedenem 
Grade  die  Fühigkeit  besitzen,  Farbstoffe  ;eu 
bilden.  Dieselbe  ist  vielmehr  von  der  relativen 
SLclluni^   der   NH,-Gruppen   direkt   abhangig. 

Während  z.  1(.  Beuzidin; 


nnd  seine  Derivate  Diazoverbindungen  liefern, 
die  Farbstoffe  sind  nnd  Baumwolle  direkt 
färbou,  zeigt  das  mit  Benzidin  isomere  asyra- 
nfltrische  Diphenylin: 


ein  abweichendes  Vorhnlton,  indem  es  keine 
als  Farbstoffe  verwertbaren  ,\zuverbiudungeu 
liefert.') 

3.  Hydroxylamine. 

Wie  die  Amine  sieh  vom  .\mnioniak  ableiten 
lasset!,  so  kann  mau  die  Hydro \y1amiubasen 
als  Derivate  des  Oxyammoniaks  oder  Hydroiyl- 
aniins  aulfassen.  Da  dieses  letztere  fürnerbin 
sowohl  an  Stickstoff  gebundenen,  wie  in  Form 
der  Hydroxylgruppe  vorhandenen  Wasserstoff 
enthält, so  veraulafst  jeder  einwertige  Substitnont 
die  Bildung  zweier  isomerer  Derivate,  von 
doneu  das  eine  den  Wasserstoff  vertretenden 
Rest  dem  Stickstoff,  das  andere  dem  Sauerstoff 
antjelü^^ert  enthült. 

Sämtliche,  Alkobolradikale  enthaltende  Snb- 
Btitutionsproduktu    des    Hydrosylamins    lassen 
sich    folgenden  fünf  Typen  unterordnen  : 
ILN  .  OR  RUN  .  OH  RUN  .  OR 


entstehen  aus  den 


Die  a-  Monod 
Bcnzaldoxi  mathern : 


C^Uj  .  CU  =  N  .  ÜR 

darch  Spaltung  mit  Säuren,  z.  I).  mit  mäfsig 
konzentrierter  Salzsäure  bei  gewöhnlicher  Tem- 
peratur oder  iu  der  Wärme:*} 
t'aHjCH  =  N  .  OCHg  +  llgO  =  C„U^  ,  Cllü 
-f-  HjN  .  OCH^. 

lu  ähnlicher  Weise  werden  die 

jJ-Monoderivate  aus  den  (if-Benzald- 
oximtltheru  gewonnen.") 

n-Methylhydroxy  lumin  oder  Meth- 
oxylamiu: 

HjN  .  OCUg 
ist  eiu  Gas.     Es  reduziert  Fehling'scbe  Lösnng 
nicht.     Sein    Chlorbydrat:    H,N  .  OCH,  .  UCl 
schmilzt  bei  149". 

j:i-Methylhydroxylamin:CH^,nN.OU(V). 

Sein  Chlorhydrat  schmilzt  bei  89—90". 

a-lthylbydroxylamin  oder  Äth- 
oiyLamin:  H^N  .  OCjU^  (?)  bildet  eine  bei 
68"  siedende  Flttasigkeit. 

ji-Äthylhydroxylamin  bildet  nur  amorphe 
Salze. 


SteinkohlenteerB 


,1       *)  Petnotek,  B.   B.    16   (1883),    S.  326; 
2S  (1-889),  Kef,  S.  587. 
•)  V.  Heyer,  B.  B.  88  (1890),  8.  593. 


130 


I.  AbsohuiLt.     Bascu  mit  offoiior  Kutte. 


a-Diiithylhydroiylamiii: 
CjHj  .  HN  .  OCjH^. 
Entätoht    zugleich    mit    Triathylhydroxjlamin 

ans  dem  a-Äthylhydrosy!amiu  durch  liehaadoln 
mit  ^thylbromid. 

Tri  atbylhydroxyUmiu: 

siedet  bei  9ö".    Ein  hei  155"  siedendes  Isomeres 
diesüs  letzterou  von  der  ZusammensctzoDg : 

CC,H5)gN0 
kann  durch    Behandeln    von   Nitroäthan    mit 
Zinkath}'!  gewonnen  worden.') 

Die  Konstitution  desselben  entspricht  wahr- 
scheinlich der  Formel: 

Die  Benzylderivate  dos  Hydroiylamins  sind 
von  Janny,*)  Schramm/)  Beckniauu,^)  Walder'*) 
und  besonders  von  Bohrend  und  Louchs") 
untersucht  worden. 

ß-Benzylhydroxylamin: 
HjN.O.CHi-CVIj. 

Siedet  unter  30  mm  B.  bei  137—1380.  gein 
Chlorhydrat  verflüchtigt  sich,  ohne  vorher  zu 
schmelzen,  bei  aSÜ — 260";  es  löst  sich  iu 
Wasser  uud  Alkohol  und  reduziert  Fohling- 
sehe  Lösung  nicht. 

j^-Benzylhydroiylamin: 
CflHj  .CHj.HN.OH. 

Bildet  bei  57"  schmelzende  Riystalle  und 
reduziert  Fehling'sche  Lösung  bereits  in  der 
Kälte.  Das  Chlorhydrat  bildet  monokline,  hei 
110"  schmelzende  Prismen. 

o-DibenzylhydroxylamiD: ' 
CgUj.CHi.HN.O.CHj.Cgll,. 

Dildet  eine  farblose  Flüssigkeit. 

(i-Dibenzylhydroxylamin: 
(Cglls  .  CHjljN  .  OH. 

Schmilzt  bei  121—123"  und  reduziert 
Fehling'sche  Lösung  nicht.  Sein  Chlorhydrat 
schmiLft  bei  170". 

Tribonzylhydroxylamin: 
(CflH,  .CIMj.N.O.CHj.C.Hs. 
Farhloae  Flüssigkeit.    Das  Chlorhydrat  schmilzt 
bei  91". 


Gemischte  Ujdrox^Iamine.  —  Die- 
selben enthalten  gleichzeitig  aliphaliaehe  und 
aromati.>;che  Alkuholradikale,  wie  z.  B.  das: 

ß-Bonzyl-/*-athylhydroxylamin:. 

CjHj.lIN.O.CHi.Cflll^ 

unddasK-Benzyl-(i-diathylhydroxylaraiD: 

(CjH^JiN  .  0  .  CHj .  CjHs- 

Das  «-Bonzyl-jif-äthylhydroiylamin  spaltet 
sich  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  auf  1^"  in 
Benzylchlorid  und  jä-Äthylhydroxylamin. 

Die  Frage  der  stereochem lachen  Isomorio 
dorBenzylhydroxylaniinderivate  ist  von  Behrcnd 
und  König  in  zwei  ausführlichen  Puhlikatioiieu 
behandelt  worden.') 

4.  Aromatische  Hydrobasen. 

Aus  dem  Naphtalin:  C,„Hg  orhält  mau 
durch  Ersatz  von  Wasserstoff  durch  die  Araid- 
gruppe  hasiacho  Verbiiiduiigfin:  die  Amido- 
naphtaline,  welche  in  allem  den  .\midoderi- 
vaten  des  Benzols,  wie  der  llbrigen  aroma- 
tischen Kotilen Wasserstoffe  entsprechen.  Nimmi 
mau  für  das  Naphtalin  dio  Konstitution : 

/■\/\ 


an,  so  sind  zwei  isomere  Monamidonaphlaline 
oder  Naphtylamine :  a  uud  ^,  möglich: 


I     I 


s/.\ 


iNH, 


,1-Nivpht;üiiiiii 


Bedeutend  gröfser  ist  die  Zahl  der  mög- 
lichen Di-  und  Triamidonaphtaline. 

Von  grofsera  Eiutlufs  auf  Charakter  und 
Eigenschaften  dieser  basischen  Verhindnngen 
ist  die  Stellung  —  an  einem  a-,  bezw.  ß- 
Orte  —  der  NHj-Gruppo.  Im  allgemeinen 
sind  die  «-Derivate  stärkere  Basen  als  die  ß- 
V  erb  iu  düngen. 

Während  z.  B.  «-Naphty lamiü  einen  un- 
angenehmen Geruch  besitzt ,  kr}-3tnll)nische 
Salze  bildet  und  in  Berührung  mit  Luft,  wie 
mit  schwachen  Oxydationsmitteln  sich  rot 
färbt,  ist  jS-N  aphtylamin  eine  schwache,  ge- 


■)  Bewftd.   B.  B.  22  (1889),  Eef.  S.  350.    aus  1 
Joorn.  der  ruaa.  iihya.-chem.  QeselUch.,   1  (IS39), 

^a-47.  I 

■)  Bull.  Soc.  Chim.  S»  (1883),  S.  535  und  40  , 
{t88.H),  S.  46. 

']  Ibid.  41  (1884),  S.  518.  | 


*)  fl.  B.  22  (1889),  S.  439. 

')  Bull.  Soo.  Chim.  4!  (1887),  S.  792. 

')  B.  B.  20  (1887),  8.  613,  22  (1889),  S.  384; 
Ann.  Chem,  Pharm.  257  (1890),  8.  203. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  S6S  (1891),  8.  175 
und  339. 
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tarlilose  Uase,  die  sich  weder  aii  der  Laft, 
in  BerUhrung  mit  Oxydali  ouamiltcln 
rftrbt,  und  die  nur  schwierig  Salze  liilttet.') 
Durch  Reduktion  des  «-  und  /:(-Xaphtyl- 
amins  mit  Natrium  in  amykllvoholiBchor  Litsnng 
crhipltcii  Itamberger  uud  dessen  ScliOler  Ilydro- 
basen,  welche  vier  Atome  Wasserstoff  mehr 
euthallen  als  die  ursiirtlnglicheii  Basou.  Diese 
vier  Wasserstoffatome  küanen  entweder  in  den 
die  NHj-Gruppe  angelagert  enthaltenden 
BenzoUceru,  oder  aber  in  den  nicht  ami- 
diorten  Kern  eintreten.  Im  letzteren  F'alle 
bedient  mau  sich  der  dem  Namen  der  Base 
vorgesetzten  Abkilr/nng:  „ar."  (aromatisch) 
uud  bezeichnet  demgemiirs  die  lietreffetiden 
Verbindungen  durcli  die  l'räfixe:  ar.cr-,  bezw. 
ar.  {t-,  jenachdcm  dieselben  Derivate  des  n-, 
bczw.  ^'Naphtylamins  sind.  Die  betreffenden 
Tctrahydronaphtylantine  sind  demgeniäfs  in 
folgender  Weise  zu  unterscheiden: 


H.C      C 
r/V     , 


Die  ar.- Basen  besitzen  den  allgemeinen 
Cbarakter  der  aromatischen  Verbiu dünge u, 
nlkhrend  biugegen  derjenige  der  Glieder  der 
ae.-Keihe  ausgesprochen  modifiziert  erscheint. 

Die  nicht  hydrierten  Basen  der  cr-Koihu 
geben  durch  Hydrierung  mit  Natrium  in 
amylalkobolischer  Lösung  lediglich  ar.-llydro- 
baseu ;  hei  der  [lyüriornng  der  Basen  der 
(i^-Ileihe  entstehen  dagegen  stets  zwei  /f-Telra- 
hydrobascu:  eine  aroiualische  uud  eine  ali- 
cyklische : 


tl.C     C 

r'YNc. 


Tritt  hingegen  der  Wasserstoff  in  den  als 
^licyklisch"  [an3«if((/'ßp=Fettundx(?/J.os', 
•Kette,  Kern  [Ring]  gobildotl  unterschiedenen 
amidierton  Beuzolkern  eiu,  so  bezeichnet 
man  dies  durch  die  dem  Namen  der  be- 
treffenden Base  vorgesetzte  Abkürzunj;:  „ac." 
(alicykliscbl  und  dem^temäfs  die  beiden  derart 
konstituierten  Tetrahydronajibtylamiue ; 


Auch  die  mono-  und  dialkylsubstituierten 
Basen  der  ^-Reifae  liefern  durch  Reduktion 
ein  Gemisch  von  ac-  und  ar.-Touahydrobaseu, 
während  aus  denjenigen  der  a-Reihe  ledig- 
lich eine  ar-Base  eutsteht,  die  durch  Oiydatiou 
dann  weiter  in  Adipinsäure  verwandelt  wird. 
Überhaupt  geben  alle  ar.-Basen  bei  der  Oxy- 
dation Adipinsäure,  so  /.  B.  sämtliche  r-  und 
(i-  ar.-Tetrahydronaphtjlamine.  Die  Oxydation 
geht  demnach  in  der  Weise  vor  sich,  dafs 
der  «lieyklisehe  Korn  zerstört  und  gleichzeitig 
der  »romatischo  Kern  gesprengt  wird: 


Die  ar.-Basen  sind  in  verdUnntea  Mineral- 
sünren  unter  Bildung  von  saner  reagierenden 
Salzen  löslich  und  ohne  Wirkung  auf  PHanzcn- 
farbeii.  Aus  der  Luft  ziehen  sie  Kohlensäure 
nicht  an   und  gegen  ScbwefelkoblensCoff  sind 


')  Ist  jedoch  —  nach  Art  der  sliphat  lachen 
Amine  —  die  NHg-Oruppe  an  eine  CH»-(iroppe 
gebunden,  so  sind  auch  die  betreffenden  Naphtalin- 
derivate  ziemlich  starke  Bagen.  Aufeerdem  treten 
aber  auch  die  sonst  durch  die  (r-,  bc^w.  ß-)  Stellang 
bedingten  Untenchiede  zurück.    Derartige  Baten 


D-NapIltDDallllUmiK  ,V-»i.plitan]eIhfl>inii]. 

Von  diesen  ist  die  «-Verbindung  eine  so  starke 
Base,  daTs  sie  selbst  aus  der  Luft  begierig  Kohlen- 
säure anzieht. 
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sio  indifferent,  Salpetrigsäuro  verwandelt 
die  primareu  hydrierten  Baseu  iu  Diazoverliiud- 
uugen,  die  sekuiidäreii  in  Nitrosoamino  nnd 
die  tertiftren  in  Paranitrosoliaaeu.  Mit  den 
Biazoverhindangeu  liefern  sie  Farbstoffe,  von 
denen  die  aus  ar.-Tctrahydro-ö-Na]jliiylamiu 
entatehendeu  im  Farbton  mit  denjeuigou  dt'S 
n-Kaphlylamins  llbereinstimmen.') 

Die  alicyklischen  Naphtylamiiie  sind  eebr 
starke  Basen  von  aöBgeeprocheiiein  Pyridin- 
gerach.  Sio  bräunen  Curcumapaiiier,  ver- 
drängen aus  den  Animoniunisalzen  Ämmouialj, 
ziehen  Koblensäure  ans  der  Luft  au,  bilden 
neutral  reagierende  Salze  und  \Grbindc'u  sich 
mit  den  Diazokörpern  zu  Farbstoffen.  Die 
primären  Basen  vereinigen  sich  bei  O"  mit 
Siihwofelkohloustoff.  Von  Sal|iotrigafture werden 
sie  in  neutraler  Lösung  nicht  angegriffen, 
sondern  verbinden  sich  damit  m  Nitriten.  Sie 
besitzen  keine  reduzierenden  Eigenschaften. 
Ihre  CbloroplatiuaiG  krystallisicrcu  gut  und 
werden  von  siedendem  Wasser  nicht  zersetzt. 

Bei  der  Oxydation  mit  Fermaugauat  geben 
die  alii'ykliscben  Basen  ein  Gemenge  von 
Ürthohydroziramtcarbon Säure   und  I'hlalaiiure: 


HC  C.SH. 

1 

»  -> 

HC  COOH 
HCf'V'  iCOOH 

HC  CH, 

Hc'   C  JcH, 
HC  CH. 

C 

C 

'Y 

COOH 

und 

0 

c 

COOH 

Der  reduzierte  (.sog.  alicyklische  oder  ali- 
phatische) Kern  vcrhiilt  sich  hierbei,  als  ob 
er  aus  zwei  offenen  Ketten  —  wie  solche 
z.  B.   im  Methylairiido-ätbylbenzol: 

^  NU.  CIL 


vorkommen,  bestünde. 

Dieses  Vorhalten  ISfat  sich  ' 


berger  —  erklilreu,  wenn  man  für  das  Naph- 
lalin,  ähnlich  wie  es  Baeyer  für  das  Benzol 
getban  hat,  eine  cenlriacho  Formel  aa- 
uimmt. 

Der  Einflnfs  der  Stellung  der  NU.,-Grappo 
ist  hei  den  ac. -Basen  »iel  weniger  hervor- 
tretend, als  bei  den  nicht  reduzierten  Naph- 
tyluminen.  Uinsichilicb  der  physikalischen 
F.igonschafteu  besteht  zwischen  den  tr-  und 
(^-Derivaten  kein  bcdenteuder  Unterschied, 
wohl  aber  iu  Bezug  anf  ibre  physiolitgisclie 
Wirkung.  Die  3C.-Baseuder/!i-Reihe  wirken  Bttmt- 
licb  mydriatisch,  während  den  ac.-Bascn 
der  a-Reihe  und  ferner  auch  den  ar.-Baaeu 
der  a-  und  /f-Reibe  eine  derartige  Wirkniig 
abgeht.  Nach  Bnm  berger  und  Fi  lehn  o  ist 
diese  physiologische  Wirkung  der  ersrgeuannton 
Basen  auf  die  iu  denselben  am  ;:^-Orte  be- 
findliche .\tomgTuppe ; 


] 


^ 


NHj 
zu  rü  c  kzuf  üb  reu .  *) 

Die  Viscositilt  der  ar. -Basen  ist  grOfser,  als 
diejenige  der  ac. -Basen. 

Wie  die  Naphtylomine,  so  lassen  sieh  anch 
die  Naphtyloudiaminc  unter  den  gleichen  Be- 
dingungen zn  Tetrahydronaphtfleudi&minen  re- 
duzieren. 1,5-Naphtyleudianiiu  geht  derart 
in  ac.  -liÄ-Tetrahydronaphiylendi- 
amin: 

H  .  NIL 


NHg     H,j 

über,  welches  sich  vom  Naphtjlendiamin  in- 
süfem  unterscheidet,  als  es  iu  der  EiUte 
durch  Ferricblorid  nicht  geiHrbt  wird,  wah- 
rend mit  letzterem  eine  intensive  Blaufärbong 
eintritt. 

Hin  sichtlich  seines  Verhaltens  zeigt  das 
Tetrahydronaphtylondiamin  eine  Doppelnatur, 
indem  es  sich,  was  seinen  linksseitigen  Kern 
betrifft,  wie  eine  aromatische  Baso  verbsit, 
während  der  rechtsseitige  Kern  den  Charakter 
einer  alicyklischen  Base  besitzt. 

Demgemüfs  liefert  bei  der  Diazotiernng 
der  Base  nur  die  dem  linken  Gern  angelagerte 
NHg-Gmppe  eine  Diazoverbindung,  indem  dos 
ac.-Tetrabydro- 1,5  -  amidonaphtah 


«)  Bwnberger  und  Filehne,    B.  B.  22  (1889), 
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HNR 


OH    H, 


entsteht,  welches  sich  dann  weiter  in  ac- 
Tetrahydro-a-naphtylamin  tiberführeu 
läfst. 

Das  Orthonaphtylendiamin: 


NIL 


NH, 


giebt  bei  der  Reduktion  die  beiden  ar.-  und 
ac.-Tetrahydrobasen,  während  aus  Para- 
naphtylendiamin: 

NH« 


NH, 


2 


lediglich  die  ar.-Tetrahydrobase: 


Hg       NH^ 


H. 


H, 


Hg  NHg 


erhalten  wird. 

Die  hydrierten  ar.-Basen  geben  sowohl  in 
der  Kälte,  als  auch  in  der  Wärme  mit  Kalium- 
dichromat  und  Schwefelsäure,  bezw.  mit  Fern- 
Chlorid  Färbungen  oder  Niederschläge;  die 
ac.-Basen  hingegen  reagieren  mit  Kalium- 
dichromat  und  Schwefelsäure  überhaupt  nicht 
und  geben  mit  Ferrichlorid  erst  in  der  Wärme 
eine  braunrote  Färbung.  Auch  einige  ar.- 
Tetrahydrobasen  machen  insofern  eine  Aus- 
nahme, als  sie  erst  beim  Erwärmen  eine  und 
zwar,    wie    manche    ac- Basen,     z.    B,    1,5- 


Tetrahydronaphtylendiamin  rotbraune  Färbung 
geben.  ^) 

Die  Siedepunkte  der  alicyklischen  Basen 
liegen  unter  denjenigen  der  aromatischen, 
und  letztere  sieden  wiederum  niedriger  als 
die  entsprechenden  nicht  hydrierten  Basen. 

Durch  Reduktion  von  a-  und  /?-Naphtylcyanid 
(Naphtonitril)  mitNatrium  in  alkoholischerLösung 
entstehen  Tetrahydronaphtobenzylamine:  ^) 

Cj^H,  .  CN  -f  4Hg  =  Cj^Hjj  .  CHg  .  NH^. 

Von  diesen  liefert  das  /J-Tetrahydronaphto- 
benzylamin  bei  der  Oxydation  neben  Ortho- 
hydrozimmtcarbonsäure  Oxalsäure ,  während 
aus  der  a-Base  als  zweites  Oxydationsprodukt 
Phtalsäure  entsteht.^) 

Unter  den  von  Bamberger  beschriebenen 
Tetrahydronaphtylaminen  enthalten  das  ac.-a- 
Tetrahydronaphtylamin  und  das  ac-  1,5-Tetra- 
hydronaphtylendiamin  asymmetrische  Kohlen- 
stoffatome : 


H^NH, 

/\/^\h 


H« 


H^/NHg 


/\/^\ 


H. 


NH,  H, 


Beide  Basen  sind,  da  sie  Verbindungen 
enantimorpher  Moleküle  darstellen,^)  optisch 
inaktiv  und  zwar  ist  es  Bamberger  auch  ge- 
lungen, das  optisch  inaktive  Molekül  der 
beiden  genannten  Basen  in  seine  beiden 
rechts  und  links  drehenden  Komponenten  zu 
spalten.  Aus  dem  ac.-l,5-Tetrahydronaphtylen- 
diamin  erhielt  er  das  linksdrehende  Chlor- 
hydrat mit  den  Werten: 

[a]i>  =  —70,  29',  50" 

und  das  rechtsdrehende  Chlorhydrat  mit   den 
Werten  : 

Wd  =  +  8«,  8',  49".«^) 

In  ähnlicher  Weise  gelangte  Bamberger  zu 
den  Tetrahydronaphtolen  und  bei  Anwendung 
der  oben  erwähnten  Reduktionsmethode  mit 
Natrium  in  amylalkoholischer  Lösung  auf 
Naph talin  zu  dem  Dihydronaph talin :  C^„Hj„ 
und     Tetrahydronaphtalin :     C^^jH^g-      Dieses 


1)  Bamberger,  B.  B.  21  (1888),  S.  775. 

«)  Bamberger  und  Lodter,  B.  B.  20  (1887), 
8.  1703. 

»)  Bamberger  und  Helwig,  B.  B.  22  (1889), 
S.  1912. 

*)  enantimorph  von  kvavxia,  adv.  gegenüber, 
entgegen,  acil.  stehend,  bezw.  ivarriojoig,  snbst. 
Gegenteil,  in  stereochem.  Übertragung:  Spiegel- 
bild. 


ft)  ß.  B.  28  (1890),  S.  291. 

Sämtliche,  im  Vorhergehenden  erwähnten  Tetra- 
bydrobasen  des  Naphtalins  sind  von  Bamber^er 
und  dessen  Schülern  untersucht  worden.  Die 
Resultate  dieser  Untersuchungfen  sind  in  einer 
gröfseren  Reihe  von  Publikationen  niedergelegt, 
welche  sich  zum  ^röfsten  Teil  in  den  B.  ß. 
20—28  (1887—1890),  sowie  in  den  Annal. 
der  Chem.  267  (1890),  S.  1  finden,  (h.  Kx,-Kr8e.) 
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letztere  liefert  bei  der  Oxydation  Orthohydro- 
zimmtcarbonsäure  :^) 


CeH4< 


COOH 

CH^  .  CH,  .  COOH. 


Über  die  von  Bamberger  im  Anschlnfs  hieran 
ausgeführten  Untersuchungen  der  Reduktions- 
produkte   dos  Chinolins    vergl.    „Chinolin." 

ac- Tetrah  ydro-/^-naphty]ainlii : 

C^jjHj^.NHg.  —  Diese  Base,  deren  Chlorhydrat 
zur  arzeneilichen  Anwendung  in  Vorschlag  ge- 
bracht worden  ist,  entsteht  aus  dem  /J-Naphtyl- 
amin  durch  Reduktion  mit  Natrium  in  amyl* 
alkoholischer  Lösung.*) 

Das  Verfahren  ist  folgendes:  Die  siedende 
Lösung  von  15,0  g  /^-Naphtylamin  in  170  bis 
180,0  g  wasserfreiem  Isoamylalkohol  wird  mit 
12,0  g  Natrium  versetzt  und  hierauf  noch 
weiter  solange  im  Sieden  erhalten,  bis  alles 
Natrium  gelöst  ist.  Alsdann  giefst  man  die 
heifse  Lösung  in  Wasser,  säuert  mit  Salzsäure 
an  und  verdampft  zur  Krystallisation.  Die 
ausgeschiedenen  Krystalle  wäscht  man  mit 
Äther,  löst  sie  wieder  in  wenig  siedendem 
Wasser  und  schüttelt  die  mit  Natriumcarbonat 
alkalisierte  Lösung  mit  Äther  aus.  In  die 
gut  gekühlte  ätherische  Lösung  leitet  man 
während  V2  ^^^  */^  Stunden  einen  Strom  von 
Kohlensäure  ein,  wodurch  das  Tetrahydro-/::?- 
naphtylamin  als  Carbonat  ausgefällt  wird. 
Aus  diesem  letzteren  wird  dann  leicht  die 
freie  Base  gewonnen.  Die  isoamylalkoholischen 
Mutterlaugen  liefern  noch  weitere  geringe 
Mengen  der  Base, 

Die  freie  Base  bildet  eine  Flüssigkeit  von 
intensiv  ammoniakalischem,  etwas  an  Piperidin 
erinnerndem  Geruch  und  —  bei  16®  — 
1,031  spez.  Gew.  Bei  36  mm  B.  ist  sie  un- 
zersetzt  bei  162®  destillierbar,  während  sie 
unter  normalem  Druck  —  710  mm  B.  — 
erst  bei  249,5®  und  auch  dann  nur  unter 
teilweiser  Zersetzung  siedet.  Sie  ist  schwer 
löslich  in  kaltem  Wasser,  leicht  löslich  hin- 
gegen in  siedendem  Wasser  und  allen  übrigen 
Lösungsmitteln. 

Das  ac.  -Tetrahy dro-  ß  -naphtylamin  besitzt 
stark  alkalische  Reaktion,  zieht  aus  der  Luft 
Kohlensäure  an  und  verdrängt  Ammoniak  aus 
dessen  Salzen,  wird  aber  auch  seinerseits  teil- 
weise durch  Ammoniak  verdrängt.  Goldsalze 
und  kaiische  Kupferlösung  werden  von  ihm 
nicht  reduziert.  Beim  Erhitzen  mit  Brom- 
wasserstoffsäure  auf  150®  zerfällt  es  in  Naph- 
talin,  Ammoniak   und  Wasserstoff.     Von  Sal- 


petrigsäure wird  es  nicht  verändert.  Beim 
Erhitzen  auf  180 — 190®  spaltet  es  sich  in 
Hydronaphtalin,  Wasser  und  Stickstoff  und 
in  sauerer  Lösung  bei  Gegenwart  von  Sai- 
petrigsäure:  NOOH  in  Naphtalin  und  Stick- 
stoff. Mit  Isoamylnitrit  liefert  es  beim  Er- 
hitzen Hydronaphtalin,  Isoamylalkohol  und 
Stickstoff.  Brom  ist  in  der  Kälte  ohne  Ein- 
wirkung auf  das  Acetylderivat  der  Base. 
Permanganat  oxydiert  diese  letztere  zu  Ortho- 
hydrozimmtcarbonsäure :  C^jjH,j,0^. 

Von  den  zahlreichen,  gut  krystallisierenden 
Salzen  des  ac.-Tetrahydro-/?-naphtylamins  seien 
folgende  erwähnt: 

Das  Chlorhydrat:  C,^H„  .  NH^  .  HCl, 
bildet  vierseitige,  perlmutterglänzende,  bei 
237®  schmelzende  Blättchen.  Es  ist  leicht 
löslich  in  kaltem  Wasser,  Äthyl-  und  Iso- 
amylalkohol. 

Das  Chloroplatinat: 

(C,oHn.NII,.HCl),  .PtCl, 

krystallisiert  in  orangegelben,  glänzenden  Pris- 
men, welche  sich  in  kaltem  Wasser  schwer, 
in    siedendem  Wasser   hingegen    leicht  lösen. 

Das  Platinsulfocyanat,  aus  dem  Chlor- 
hydrat durch  Fällen  mit  Kaliumplatinsulfo- 
cyanat  erhältlich,  bildet  einen  gelben,  krystal- 
linischen,  aus  sternförmig  vereinigten  Nädel- 
chen  bestehenden  Niederschlag  (Guareschi). 

Das  Cbloraurat: 

CjoHii  .  NHj  .  HCl .  AUCI3 

bildet  goldgelbe,  in  warmem  Wasser  lösliche 
Nadeln.  Aus  siedendem  Wasser  krystallisiert 
es  in  bei  241,5®  schmelzenden,  in  kaltem  Wasser 
wenig  löslichen  Prismen. 

Das  Nitrit:  C^oH,i  •  NH,  •  NOOH,  ent- 
steht durch  Einleiten  von  Salpetrigsäure  in 
die  ätherische  Lösung  der  freien  Base.  Es 
bildet  lange,  glänzende  Nadeln  oder  kurze 
Prismen,  schmilzt  unter  Zersetzung  bei  60®, 
ist  löslich  in  Wasser,  unlöslich  in  Äther  und 
wird  von  siedendem  Wasser  nicht  zersetzt. 

Das  primäre  Carbonat: 

CjqHjj      .    N^Ig     .     HgCOg 

bildet  einen  krystallinischen,  in  kaltem  Wasser 
schwer  löslichen  Niederschlag.  Es  wird  aus 
dem  Chlorhydrat  durch  Fällen  mit  Natrium- 
bicarbonat  erhalten.  Beim  Kochen  mit  Wasser 
zersetzt  es  sich  in  die  freie  Base  und  Kohlen- 
säure. 

Das  neutrale  Carbonat: 

(C,,H,,  .NH,),H,CO, 

bildet  glänzende  Nadeln. 


«)  B.  B.  23  (1890),  S.  1662. 


«)  Bamberger    und  Müller,   B.    B.    21   (1888), 
S.  850  und  1115. 
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Das  Snlfat  krystallisien  in  Prismen;  das 
Dichromat  bildet  einen  gelben  oder  orange- 
farbenen, ans  siedendem  Wasser  in  Prismen 
krystallisierenden  Niederschlag. 

Das  Acetylderivat:  C,^H,i .  NH .  COCH3, 
schmilzt  bei  107,5<);  das  entsprechende 

Benzoylderivat:  Cjj>H„  .  NH  .  COC^H^, 
bei  150—1510. 

5.  Nltrolamine  nnd  Amidoterpene. 

Die  Nitrosochloride,  Nitroso-nitrate  oder 
Nitrosate  und  die  Chlorhydronitrosate  der 
Amylene  nnd  im  besonderen  der  Terpeno 
reagieren  leicht  mit  den  Aminen  unter  Bildung 
der  von  Wallach^)  entdeckten  und  untersuchten, 
als  Nitrolamine  bezeichneten  Basen.  Die 
Reaktion  verläuft  im  Sinne  der  Gleichung: 


N  .  OH 


ONO 


2 


+  C,H,  .  NH, 

Athylamin 


IsoAnylennitrosat 

N  .  OH 


=  C^H^ 


.^^" 


NU  .  C,H, 


+  NOg  .  OH. 


Amylennitrol-ithylamin 


Durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf  Iso- 
amylennitrosat  erhielt  Wallach  weiterhin  das 
Isoamylennitrolamin  selbst:^ 

CH.  .  C  =  NOH 


'8 

(CH3),C 


Na 


—  eine  bei  99 — 100®  schmelzende  und  zwischen 
218 — 2200  siedende  Base  —  und  unter  An- 
wendung von  a-Naphtylamin,  bezw.  a-Amido- 
chinolin  auch  die  diesen  letzteren  entsprechen- 
den Nitrolamine. 


Die  Nitrosite,  bezw.  Nitrosate  der  Terpone 
reagieren  mit  den  Aminen  im  Sinne  folgender 
Gleichungen: 

/NO  .NO 

CioH,e<        +  NH,R  =  C^^H,  / 

N:i  \nhr 


Terpen-nitroso  chlorid 


Cj^Hj 


6^ 


.NO 


ONO 


Terpen-nitrosonitrit 


Gl.  NO 


HONO. 


+  HC1. 
+  NHR,  =  C,,H,,. 

4-  NO  .  OH 

+  NH,R^C,,H,,< 


.NO 


NR 


2 


.Gl .  NO 
^HNHR 


Teipen-chlorhydronitront 

-f  NO2  .  OH. 

Zahlreiche  Nitrolamine  lassen  sich  aus 
Pinen,  Limonen,  Dipenten,  Sylvestren  und 
Terpinen  durch  Behandeln  mit  Methyl-,  bezw. 
Äthylamiu,  Anilin,  Benzylamin,  /^-Naphtyl- 
amin  etc.  darstellen.  Die  derart  entstehenden 
Basen  sind  durch  grofse  Erystallisations- 
fähigkeit,  Beständigkeit  und  ihren  unveränder- 
lichen Schmelzpunkt  charakterisiert.  Dieselben 
eignen  sich  besonders  zur  Erkennung  der 
echten  Terpene.  Während  z,  B.  Camphen, 
Foenolen,  Phellandren  und  Terpinolen  keine 
Nitrolamine  liefern,  verbinden  sich  die  vor- 
erwähnten ftlnf  Terpene,  besonders  mit  Benzyl- 
amin und  Piperidin,  zu  gut  charakterisierten 
Nitrolaminen.  Die  folgende  Tabelle  enthält 
eine  Zusammenstellung  der  Schmelzpunkte 
dieser  letzteren  Verbindungen:^) 


Pinen 


Limonen 


Dipenten 


Sylfestren 


Terpinen 


^10^16 


.NO 


NH  .  GH3  .  G,H, 


Terpen^nitrolbeinylamin 


^10^16 


.NO 

N  .  C,H,, 


Terpen-nitrolpiperidln 


122<* 


118— 119<> 


93^  (a-) 


a:  94^ 
ß:  110« 


109<>  (a-) 


154<> 
152« 


7V 


137« 


153« 


M  Ann.  Chem.  Pharm.  241  (1887),  246  (1888), 
248  (1888)  und  252  (1889). 


«)  Ann.  Chem.  Pharm,  262  (1891),  S.  328. 
»)  Wallach,  B.  B.  24  (1891),  S.  1537. 
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Die  Terpone  lassen  sich  ferner  —  durch 
Redaktion  der  entsprechenden  Nitroterpene  — 
in  Amidoterpene  überführen  (Pesci).  —  Be- 
sonders interessant  ist  das  von  Wallach^) 
durch  Reduktion  von  Nitrosoterpen  mit  Zink 
und  Essigsäure  dargestellte  Pinylamin: 
C^  JI,5  .  NHg,  eine  bei  t^07— 208<^  siedende 
flüssige  Base,  welche  wundervoll  krystallisierendo 
Salze  und  femer  auch  Kondensationsprodukto 
mit  den  Aldehyden  liefert. 

Besonders  charakteristisch  ist  jedoch  das  Ver- 
halten ihres  Chlorhydrates  in  der  Wärme: 
Wird  dasselbe  über  seinen  Schmelzpunkt  er- 
hitzt, so  zerfällt  es  geradauf  in  Chlorammonium 
und  Cymol:  C^„H,^  .  NH,  =  NH8 -f  C.^IIj^. 
Diese  Reaktion  findet  in  nachstehender  Formel 
eine  ungezwungene  Erklärung,  welche  der 
Annahme  Ausdruck  verleiht,  dafs  die  NH^- 
Gruppe  bei  ihrem  Austritt  als  Ammoniak 
gleichzeitig  ein  zu  ihr  in  der  ParaStellung  be- 
findliches Wa^serstoffatom  aus  dem  Molekular- 
verbando  loslöst: 

CH 

A 

HC    II  /CH 


HC  NH^cn 

CH, 

Pinylamin. 


II.  Hydrazine. 

Die  Hydrazine  sind  basische,  im  Jahre  1877 
von  E.  Fischer^)  entdeckte  Verbindungen.  Sie 
lassen  sich  auffassen  als  Derivate  des  freien 
Ilydrazins:  II^N — NH«,  entstanden  durch  Er- 
satz eines  oder  zweier  Wasserstoffatome  des- 
selben durch  Kohlenwasserstoffradikale. 

Die  derart  resultierenden  Verbindungen 
werden  unterschieden  als  aliphatische,  aro- 
matische und  gemischte  Hydrazine:  je- 
nachdem  der  Ersatz  eines  oder  der  beiden 
substituierbaren  Wasserstoffatome  durch  Radikale 
der  aliphatischen,  bezw.  aromatischen  Reihe 
oder  aber  gleichzeitig  durch  je  ein  aliphatisches 
und  aromatisches  Radikal    stattgefunden   hat: 


CH3  .  HN— NHg 


v^ 


CßH^  .  HN— NH, 


IIN— NH  .  CH 


8 


C^Hj^N-NO  .  COCIIg 


Methyl -phenylhydraiin 
(gemischtes  Uydrazin). 

Die  aliphatischen  Hydrazine  entstehen  aus 
den  Nitrosaminen  durch  Reduktion  in  wässeriger 
oder  alkoholischer  Lösung  mit  Zinkstaub  und 
Essigsäure : 

(CIIg^^N  .  NO  -f  2H.,  =  H2O 

Dimethylnitrosamin 

+  {CU^\^  .  NH, 

Dimethylhydrazin. 

Die,  Säureradikale  enthaltenden  Nitrosamine 
liefern  bei  analoger  Behandlung  keine  Hydra- 
zine, sondern  es  wird  das  betreffende  Säure- 
ami d  regeneriert.     So  entsteht  aus 

C^H;NH  .  COCH3. 

Die  Hydrazine  sind  starke,  den  Aminen 
ähnliche  Basen,  von  welchen  sie  sich  jedoch 
durch  ihre  grofse  Reduktionsfähigkeit  für 
alkalische  Kupfersake  unterscheiden. 

Die  aliphatischen  Hydrazine  bilden  mit 
einem  und  zwei  Molekülen  einbasischer  Säuren 
Salze,  fungieren  demnach  als  zweisäurige 
Basen,  während  die  aromatischen  und 
gemischten  Hydrazine  lediglich  einsäurigo 
Basen  sind.  Von  den  aliphatischen  Hydrazinen 
ist  bis  jetzt  noch  keines  zu  arzeneilicher  Ver- 
wendung gekommen. 

Nachwels  der  Hydrazin-Gruppe : 

— (HN  .  NHg). 

1.  Sämtliche,  diese  Gruppe  enthaltenden 
Verbindungen  besitzen  basische  Eigenschaften 
und  verbinden  sich  mit  einem  Molekül  einer 
einbasischen  Säure  zu  gut  charakterisierten 
Salzen. 

2.  Sie  sind  sehr  leicht»  oxydierbar  und 
reduzieren  deshalb  kaiische  Kupfer- 
lösung  meist  schon  in  der  Kälte,  wo- 
bei —  je  nachdem  ein 

primäres :  R  .  HN  .  NH^ 


\  Hydrazin 


Methylbydrazin 
(alipliatisches  Hydrazin) 


FhenylhydrHzin 
(aromatisches  Hydrazin) 


oder      sekundäres:  R^N  .  NHj 

vorliegt  —  das  entsprechende  primäre,  bezw. 
sekundäre  Amin  entsteht. 

3.  Reduktionsmittel  sind  ohne  Ein- 
wirkung auf  die  Hydrazine. 

4.  Mit  den  Aldehyden  und  Ketonen 
verbinden  sie  sich  zu  meist  wenig  löslichen 
und  höchstens krystallisierbaren  Verbindungen.*^) 

5.  Mit  Salpetrigsäuro  verbinden  sich  die 
primären  Hydrazine  zu  Nitrosohydrazinen,  die 
sekundären  hingegen  zu  Nitrosaminen. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  268  (1890),  S..346. 
«)  Ann.  Chem.  Pharm.  190  (1877),  S.  67. 


0  E.  Fischer,  B.  ß.  17  (1884),  S.  572. 
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6.  Beim  Erhitzen  der  Hydrazinsnlfato  mit 
Qnecksilboroxyd  erhält  man  Diazover- 
bindnngcn. 

Hydrazin:  H^N— -NHg  (Diamid).  —  Dieses 
einfachst  konstituierte  Hydrazin  wurde  von 
Curtius  entdeckt.  ^)  Es  entsteht  durch  Reduktion 
von  Diazoessigester  mit  Zinkstaub  in  mit 
Essigsäure  angesäuerter  ätherischer  Lösung, 
oder  aber  durch  Reduktion  der  genannten 
Verbindung  mit  Zinkstaub  oder  Blattaluminium 
in  alkoholischer  Lösung : 


Nv 


N' 


CH  .  COOCjHß  -[-  3H2  ^ 
-f  CII3  .  COOC2H5. 


NH., 
NU, 


Vorteilhafter  stellt  man  es  jedoch  nach 
Curtius  und  Jay^)  durch  Zersetzen  von  Tri- 
azoessigsäure  dar,  indem  man  dieselbe  mit 
Mineralsäure  erwärmt. 

Man  erhitzt  zu  dem  Zwecke  245,0  g  Triazo- 
essigsaure  mit  300,0  g  konzentrierter  Schwefel- 
säure, welche  vorher  mit  zwei  Litern  ViTassor 
verdünnt  wurde,  bis  zur  völligen  Lösung  auf 
dem  Wasserbade.  Nach  beendeter  Kohlen- 
säureentwickelung läfst  man  erkalten,  wobei 
sich  Hydrazinsulfat  als  farbloser  Niederschlag 
ausscheidet.  Die  Mutterlauge  enthält  noch 
geringe  Mengen  Hydrazin,  welches  sich  daraus 
in  Form  von  Benzylidenazin  ebenfalls  noch 
gewinnen  läfst.  Der  übrigens  quantitative  Reak- 
tionsverlauf entspricht  der  Gleichung: 

J>CH  .  COOH  +  2IijO 

fl 


'\ 


COOH 


>CH.C00H4-2H.0  =  3|  +3 

N^  COOK 


NH 
I 
NH 


2 


H 
N 


2 


\ 


>CH  .  COOH  +  2  HO 

N^ 


Tr  iaxoeMigt&n  re. 


Die  Mutterlauge  enthält  Oxalsäure  und  — 
infolge  der  durch  die  vorhandene  Schwefel- 
säure bedingten  teilweisen  Spaltung  dieser  in 
Ameisensäure  und  Kohlensäure  —  auch  Ameisen- 
säure. 

Die  Triazoessigsäure  entsteht  durch  Poly- 
merisation ans  der  Diazoessigsäure  beim  Er- 
wärmen des  Äthylesters  dieser  letzteren  mit 
Alkalien  in  konzentrierter  wässeriger  Lösung. 

In  bequemer  und  auch  der  Ausbeute  uach 
befriedigender  Weise  läfst  sich  Hydrazin  nach 


neueren  Untersuchungen  von  Curtius  und  Jay 
direkt  aus  Diazoessigester  durch  Reduktion 
mit  Ferrosulfat  in  alkalischer  Lösung  ge- 
winnen.*) Zu  einer  mit  600,0  g  Natronlauge 
(1 :  14)  versetzten  Lösung  von  350,0  g  Eisen- 
vitriol in  300,0  g  Wasser  giebt  man  50,0  g  Diazo- 
essigester und  erwärmt  hierauf  die  Mischung 
während  20  Minuten  unter  Umrühren  bis  auf  40**. 
Ist  der  Geruch  nach  Diazoessigester  ver- 
schwunden und  macht  sich  in  einer  abfiltrierten 
Probe,  welche  wasserklar  sein  mufs,  beim 
Ansäuern  keine  bedeutendere  Gasentwickelung 
bemerkbar,  so  filtriert  man  die  Reaktioua- 
fiüssigkeit,  wäscht  den  Rückstand  vier  Mal 
mit  warmem  Wasser  nach  und  entzieht  den 
vereinigten  Lösungen  nach  dem  Ansäuern  das 
Hydrazin  mittels  Benzaldehyd. 

Die  Reaktion  verläuft  derart,  dafs  zunächst 
aus  der  Diazoessigsäure  als  Zwisclienprodukt 
Hydraziessigsäure  entsteht : 


;\ 


NH 
/CH  .  COOH  +  Hg  =  |>CH  .  COOH, 
N-^  NH 

Diazoessigsiare  Hydraziessigsäure. 

welche  beim  Behandeln  mit  Säuren  dann  weiter 
in  Hydrazin  und  Glyoxylsäure  zerfällt: 

NH  NHg        CHO 

|>CH  .  COOH  +  HgO  =  I       + 


NH 


NH, 


COOH 


Hydraziossigs&ure  Hydrazin    Qlyoxyls&are. 

Endlich  entsteht   Hydrazin   noch   aus   dem 
Amidoparaldimin: 

c/ 


C5H11O2 


X 


N  .  NH 


2 


durch  Kochen  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
und  ferner  durch  Reduktion  von  Nitroparald- 
imin.*) 

Das  Hydrazin:  H^N— NHj  ist  ein  sehr  be- 
ständiges Gas  von  eigentümlichem,  fast  nicht 
mehr  an  Ammoniak  erinnerndem  Geruch, 
welches  die  Atmungswege  heftig  angreift.  Es 
ist  in  Wasser  sehr  leicht  löslich,  besitzt  stark 
alkalische  Reaktion,  bildet  mit  Salzsüure  weifse 
Nebel  und  wirkt  kräftig  reduzierend. 

Das  Chlorhydrat:  H^N— NH^  .  2HC1 
bildet  grofse  reguläre  Krystalle,  liefert  aber 
kein  Chloroplatinat. 

Hydrazin  bildet  ein  beständiges  Hydrat : 
HgN — NHj  .  Hg  0,  welches  eine  farblose,  licht- 
brechende und  unter  739,5  mm  B.  bei  118,5" 
siedende  Flüssigkeit  darstellt.  Man  gewinnt 
es  durch  Destillation   des   Sulfates   mit  Eali- 


«j  B.  B.  20  (1887),  S.  1632. 

*)  Journ.  für  prakt.  Chem.  [2J,  89(1889),  S.  27. 

OQ»r«iehiy  Alkaloide. 


»)  B.  B.  27  (1894),  S.  775. 

*)  Curtius  und  Jay,   ß.  B.  28  (1890),  S.  752. 
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lange,  wub^i  aber  Kork-,  wie  KantsclinkstO|){en 
sorgfaltig  7.0  vermeiden  sind,  da  heido  Sub- 
Btanzen  alsbald  /erstört  worden.  Curtiua  und  Jay 
bedienten  sich  einea  silbern  eu  Destillierapparates. 

Das  flüssige  Hydrazinhydrat  besitzt  bei  31" 
das  spez.  Gew.  1,0305.  In  einer  Uischang 
von  fester  Koblensänrc  nnd  Äther  krystallisicrt 
es.  Von  nur  achwacbcm,  nicht  mehr  an 
Ammoniak  erinnerndem  Genich,  besitzt  es 
einen  brennend- alkalischen  Geschmack  und 
wirkt  stark  ätzend.  Bei  Siedetemperatur  greift 
es  selbst  Glas  an.  In  Wasser  nnd  Alkohol 
ist  es  lüslich,  mit  Äther,  Chloroform  und 
Benzol  ist  es  dagegen  nicht  mischbar.  Aus 
der  I.uft  zieht  es  Kohlensäure  an. 

Durch  Erhitzen  dieses  Hydrates  mit  Ätz- 
baryt auf  170"  erhält  man  das  freie  Uydrazin.') 

Die  KoQBtitntiOQ  des  Hydrates  läfst  sich 
durch  die  beiden  Formeln: 


NH, 


oder   I 


NU,  .  H 


NH,  .  H  .  OH  NHj  .  OH 

veranschaulichen,  von  denen  die  erstere  ein 
drei-  und  ein  fünfwertiges  Stickstoffatom  ent- 
hält, während  in  der  zweiten  beide  Stickstoff- 
atome fOnfwertig  fungieren. 

Mit  den  Sänron  verbindet  sich  Ilydraziu  zu 
gut  krystallisierendeii  Salzen,  —  welche  von 
Cnrtiua  nnd  Schnlz*)  eingehend  beschrieben 
worden  sind  —  und  zwar  vereinigt  es  sich 
mit  einem  und  zwei  Molekülen  einbasischer 
Säure. 

Mit  Jodwasserstoff  bildet  es  aufser  den 
beiden  Salzen :  N^H,  .  HJ  und  N^H,  .2HJ-ein 
aus  farblosen  Krystallen  bestehendes  Tri- 
hydraziudijodhydrat:  NaH,^  .2HJ,  dessen 
Konslitutiou  sieb  durch  die  Formel : 


veranschaulichen  läfst. 

Aromatische  und  gemischte  Uydrazine. 

Dieselben  entstehen: 

1.  Aas  den  Diazoverbindungen  durch 
Reduktion    mit    Alkalisulfiten.     Durch    Ein- 


wirkung  von  neutralem  KaUumsnlfit   auf   sal- 
petersaueres  oder  salzsauores  Diazobeuzol  bei 
gewähulicher  Temperatur  entsteht  zunächst  das 
Ealiumsalz  der  Dia/ohenzolsulfosäure ; 
G^H^  .  N..  .  NO3  +  K,S03  =  C^H^  .  Nj  .  SO.jK 

+  RNbj, 
welche  —  durch  Reduktion  mit  Qberschttssigem 
üisulfit  und  Salzsäure,  oder  mit  Zink  und 
Kasigsfture,  oder  endlich  mit  Schwefligaänre 
—  dann  weiter  in  Benzolhydrazinsnlfosäure 
Übergeht : 
C„Hj.Nj.SOgK-f-Hj  =  C,H^.HN.NH.SOgK. 

Wird  das  Ealinmsalz  dieser  letzteren  hier- 
auf mit  Salzsäure  erhitzt,  so  zei^etzt   es  sieb 
unter  Bildung  von  Hydrazinchlorhydral : 
C^H^  .  HN .  NH  .  SO,K  +  H,0  +  HCl  =  KHSO, 

-|-  CjHgUN  .  NIU  .  HCl, 
ans  welchem  schliefshch  durch  Behandeln  mit 
Alkalien    das     freie     Hydrazin    abgeschieden 
werden  kann. 

Die    gleiche  Reduktion    der   Diazoverbinrt- 
ungeu  Wal  sich  auch  durch  Bebandelu   ihrer 
Chloride  mit  Zinnchlorür    in    Gegenwart   von 
Essigsaure  erreichen:^) 
C„Hs  .  N,C1  +  aSnCl..  +  4HC1  =2SnCl4 
4-C„H,  .  UN  .  NH,  .  HCl, 

Die  Au  Wendung  dieser  letzteren  Methode 
empfehlt  sich  namentlich  in  allen  jenen  Fällen, 
wo  —  wie  z.  B.  bei  den  Napbtylhydrazinen  — 
das  entstehende  Hydraziiichlorbydrat  schwer 
lüslich  ist. 

2.  Aus  den  Diazoamidov  erbindangen 
durch  Reduktion  mit  Zinkstaub  und  Essigsäure 
in  alkoholischer  Losung; 

C«H,- 


CgHu.N,  .NHCgH,-|-2H,  =  ^ 


?N— NB, 


+  C^Ha  .NHg. 


.enjlhydrailn 


3.  Aus    den   Nitrosami  neu   durch    Re- 
daktion mit  Zinkstaub  und  Essigsäure: 
C»Hs, 

>N.N0  +  2Hj  =11,0 

Dipbenjlnltrpumin 

c„n^ 

_l_  yN— NIL 

CaH/ 

Dipheii;lli;dniiiii. 


')  In  ähnlicher  Weise  bildet  auch  Äthylendiamin  1 

ein  sehr  beatändiges  Hydrat:  CiHi(NHi)i -(-HiO,  | 

■UR   dem   dsB   freie   Äthylendiamin   ebenfalls   nur  |, 

Bchnierig  za  erhalten  ist.  I| 


')  .Toum.  f.  prabt  Chem.  [2],  48  (18»),  8.  539. 
')  V.   Meyer  und   Lecco,    B.    B.    18    ■•""- 
S.  2976. 


r 

^B  Btark 
^f  die 
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Diß  ftromatisrhcD  Hydrazino  sind  an  sich 
starke,  aber  dennoch  schwächere  Basen  als 
die  aliphatischen  Hydrazine.  Si<!  vermögen 
daher  auch  nur  mit  einem  Molekül  einbiisischer 
Sünre  Sake  zn  bilden,  sind  demnach  eiu- 
sänrige  Basen  von  öh'ger  Beschaffeuheit  oder 
doch  lüicht  schmelzbar,  die  sich  in  Wasser 
nnr  schwer  lösen  und  nicht  ohne  teilweise 
ZerseUuug  sieden. 

Obgleich  gegen  Reduktionsmittel  im  allge- 
meinen sehr  widerstandsfähig,  zerfallen  sie 
deunocli  bei  der  Behandlung  mit  Ziukstaub 
und  konzentrierter  Salzsäure  in  Ammoniak  und 
das  entsprechende  Amin; 

Mit  Kupfersulfat  oder  mit  Eiseaehlorid  znm 

Sieden  erhitzt,  spalten  sie  sich,  indem  das 
betreffende  Metalloiyd  zu  Oxydul  reduziert 
wird,  in  den  Kohlen  wasserst  ofT  des  in  ilmon 
enthaltenen  Radikals  und  in  Stickstoff:'') 


C.Hj^ 


>N~NHj  4-  2CuS0^  +  HjO  = 


CJL 


+  N,  -\-  2H,S0,  +  CUjO. 

Die  entwickelte  Stick  st  offmenge  kann  zur 
quantitativen  Bestimmung  der  Hydraziue  ver- 
wendet werden. 

Der  Wasserstoff  der  Imid-  (NU-)  Gruppe 
lafst  sich  durch  Natrium,  NO-,  Alkohol-  und 
Säurcradikalo  ersetzen,  während  der  Wasser- 
stoff der  Ämid-(NHi-}Gruppe  unr  durch  die 
beiden  letztgenauuten  Snbstituenten  tertrelbar 
ist.  So  reagieren  Pheuylhydraziii  und  Essig- 
B&ureanbydrid  im  Sinne  der  Gleichung: 

CHgCO 

>0  =  CHg  .  COOH 
CHgCO 
C.Hg,  ,COCH. 

+        >-n/ 

Die  Acidyl-IIydrazinderivate  werden  als 
Eydrazide  bezeichnet  und  zwar  unterscheidet 
man,  je  nachdem  in  ihnen  der  Wasserstoff 
der  NHj-  oder  NH-Gruppe  vortreten  ist, 
zwischen  a-  und  (!:f-Hydrazideu : 


>N— NU.  4- 


'\n 


■N— N< 


.GOCH, 


CaHftN, 


^N— NH, 


n-iMlfl-vktiiTlhTdruia 


Die  deu  Auiliden  entsprechen  den  (i-Dorivato 
entstehen  darch  Einwirkung  von  Silurechloriden, 

Saureanhydriden  oder  Estern  auf  die  Hydrazine; 
auch  die  Säuren,  namentlich  die  mehrbasischen 
Oxysäuren,  und  ebenso  die  Laktone  reagieren 
beim  Erhitzen  in  essigsauerer  Lösung.') 

Die  Hydrazide  der  einbasischen  Sau  reu 
sind  der  Mehrzahl  nach  in  siedeudem  Wasser 
leicht,  die  der  mehrbasischen  Säuren  hingegen 
darin  schwer  löslich.  Von  den  Hydrazonou 
unterscheiden  sich  die  Hydrazide  durch  die 
rotviolettc  F.irbung,  welche  beim  Behandeln 
mit  konzentrierter  Schwefelsäure  nnd  wenig 
Ferrichlorid  auftritt. 

Die  /j-Hydrazide  entstehen,  neben  geringen 
Meugeu  der  a- Verbindungen,  durch  Ein- 
wirkang  von  Säurechloriden  oder  Säure- 
anhydriden auf  die  Natrinmverbindung  des 
Phenylhydrazins. 

Cber  das  Verhallen  zu  OxalsQurcester  und 
zu  Amiden  vergl.  die  Arbeiten  von  Pellizzari') 
und  Jnst,*) 

Oxydationsmittel  greifen  die  Hydrazine 
sehr  leicht  an.  Die  primUreu  Hydrazine  re- 
duzieren daher  auch  kalische  Kupferlösung 
schon  ia  der  Kälte;  die  unsymmetrischen 
sekundären  geben  dabei  in  eiu  Tetrazon- 
derivat Qber : 

C,Hs.N,CHg.N 
ac^H^.N.CH,.NH..-fO„=  II 

CjHj.N.CHg.N 
+  2H,0. 

Die  sekundären  symmetrischen  Hydraziue 
reduzieren  kalische  Kupferlösung  leichter  — 
schun  bei  gewChnlicher  Temperatur,  wie  die 
primären  Basen  —  als  die  sekundären  un- 
symmetrischen Hydrazine. 

Charakteristisch  und  besonders  wichtig  für 
die  Hydrazine  ist  das  Verhalten  derselben  zu 
allen  als  Aldehyde  oder  Ketone  funktionie- 
renden Verbindungen, 

Terbalten    der  Hydrazine   gegen  Alde- 
hyde und  Ketone. 

Dasselbe  gleicht  demjenigen  der  Amine 
gegen  die  genannten  Körpergruppen,  d.  h. 
sie  verbinden  sich  mit  denselben  unter  Ab- 
spaltung der  Elemente  eines  Moleküls  Wasser  .- 

CbHj.nh.mIj  -f  cno.cH, 

=  C„Hj.NH.N=CH.CHa  +  HjO- 

CgHj.NH.NH,  +  CO(Cnj), 
=  C,Hj.NH.N=C(CU3),  -f  U^O. 


■)    Baeyer,    B.    B.   18   (1865),    S.    SO;    Zincke,   1 
tibid.,    S.    7ät>;    Gallinek    und   v.    Richter,    ibid., 

I.  3177.  I 


»)  B.  B.  S2  (1889).  S.  2728. 
')  Gme.  Chim.  16.  S.  200. 
•}  B.  B.  19  (1886),  S.  1202. 
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C^Hjj  .  NH  .  N=CH  .  CH3 


In  analoger  Weise  reagieren  die  5-Alkyl- 
Hydrazine : 

C^Hg  .  N  .  CH,  .  NH,  +  COCCHj),  = 
C,H,  .  N.CH3.N«C(CH3)3  +  H,0. 

Die  derart  resultierenden  Verbindungen 
werden  als  Hydrazone  unterschieden,  z.  B : 

Äthylidenphenyl- 
hydrazon; 

C^Hj  .  NH.N=C(CH3)2:  Acetonhydrazon. 

Die  mit  den  Aldehyden  entstehenden  Pro- 
dukte sind  meist  krystallinische,  die  Keton- 
hydrazone  hingegen  ölige  Körper.  Die  letzeren 
zerfallen  in  Berührung  mit  Säuren  leicht  in 
das  betreffende  Keton  und  Phenylhydrazin. 
Bei  der  Behandlung  mit  Natriumamalgam  und 
Essigsäure  in  alkoholischer  Lösung  werden 
die  Hydrazinverbindungen  der  Aldehyde  und 
Ketone  in  Anilin  und  eine  primäre  Base  ge- 
spalten (vergl.  Amine). 

Beim  Erhitzen  mit  Zinkchlorid  gehen  die 
Hydrazinverbindungen  der  Aldehyde,  Ketone 
und  Ketonsäuren  unter  Abspaltung  von  Am- 
moniak in  Indolderivate  über  (vergl.  I  n  d  0 1), 
d.  h.  sie  verwandeln  sich  in  Derivate  mit 
geschlossener  Kette. 

Terhalten  gegen  Dialdehyde  und  Di- 

ketone.  —  Durch  Einwirkung  von  Phenyl- 
hydrazin auf  Dialdehyde,  bezw.  Diketone  ent- 
stehen den  vorhergehenden  ähnliche  —  als  0  sa- 
zone  unterschiedene  Verbindungen.  So  ver- 
bindet sich  Glyoxal  mit  Phenylhydrazin  zu 
Glyoxalosazon: 

CgHs .  NH  .  N=CH 

I 
C^Hs  .  NH  .  N=CH 

und  in  ähnlicher  Weise  entstehen  auch  aus 
den  Diketonen  R  .  CO  .  CO  .  R  entsprechende 
0  s  a  zon  e: 

CH3  .  C=N  .  NH  .  CgHs 


CH3  .  C==N  .  NH  .  CeH, 

Diacetylosazon. 

Durch    Oxydation    gehen    die    Osazono    in 
Osotetrazone; 

CH3  .  C=N  .  N  .  C^H^ 


CH3  .  C=N  .  N  .  CßHj 
über. 

Aus  den  Zuckerarten  der  Glykosegruppo : 
den  Monosen  und  Phenylhydrazin  entstehen 
unter  Wasscrabspaltung  und  Eutwickelung 
von  Wasserstoff  die  entsprechenden  Hydra- 
zone  und  Osazone.  So  z.  B.  erhält  man 
aus  Glykose: 


CH3  .  OH 

I 
iCH  .  0H)3 

I 

CH  .  OH 


CHO 


das  Hydrazon: 


CH3  .  OH 

I 


3 


(CH  .  OH) 

I 

CH  .  OH 

I 

CH  =  N  .  NH  .  C^Hj^ 

und  das  Phonylglykosazon: 

CH^  .  OH 

I 
(CH  .  0E\ 

I 
C=N  .  NH  .  C^Hj 


CH=N.NH.C^H5. 

Das  gleiche  Verhalten  wie  die  Aldehyde, 
bezw.  Ketone  zeigen  auch  die  Aldehyd-,  bezw. 
Ketonsäuren : 

COH 

I  +  H,N  .  NH  .  C,H, 

COOH 


Glyoxylg&are 


=  CH=N  .  NH  .  C^Hft  -f  HgO; 

I 
COOH 


Phenylhydrazinglyoxyls&Tire 


CH3  .  CO 


I  +  H,N  .  NH  .  C,H„ 

COOH 


Brenztraabens&nre 

=  CH3  .  C=N .  NH .  C^H^  -f  H^O. 


COOH 


Fhenylhydrazinbrenztranbens&are. 


Auf  Acctessigester  wirkt  Phenylhydrazin 
schon  in  der  Kälte  ein.  Die  resultierenden 
Verbindungen  verlieren  leicht  weiter  Wasser, 
indem  sie  in  Derivate  mit  geschlossener  Kette 
übergehen  (vergl.  die  Kapitel  P  y  r  a  z  0 1 , 
Antipyrin  u.  s.  w.). 

Ein  weiteres  Eingehen  auf  das  Verhalten 
der  Phenylhydrazine  zu  organischen  Vor- 
bindungen liegt  aufserhalb  des  Rahmens  dieses 
Werkes;  überdies  sind  im  zweiten  Abschnitt: 
„Basen  mitgoschlosse  ner  Kette"  noch 
mehrfach  Beispiele  für  die  Wirkungsweise  der 
Phenylhydrazine  angeführt. 
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Phenylhydrazin:    CeH^.NH.NH,.    — 

Dasselbe  entsteht  aus  Phenylhydrazinsalfosäurc 
durch  Zersetzen  mit  konzentrierter  Salzsäure 
(Fischer) : 

CJI5NH  .  NH  .  SO,  .  OK  +  HCl  +  H2O 
=  C^Hs  .  NH  .  NU,  +  KHSO^. 

Leicht  kann  es  ferner  nach  der  Methode 
von  V.  Meyer  und  Lecco  durch  Behandeln 
von  Diazobenzolchlorid  mit  Zinnchlorür  und 
Salzsäure  erhalten  werden/)  indem  man  in 
die  gut  gekühlte  Lösung  von  10,0  g  Anilin  in 
200,0  g  konzentrierter  Salzsäure  nach  und  nach 
eine  Lösung  von  7,5  g  Natriumnitrit  in  50,0  g 
Wasser  einträgt.  Versetzt  man  hierauf  die 
durch  etwas  ausgeschiedenes  Chlornatrium  trübe 
Flüssigkeit  mit  einer  Auflösung  von  45,0  g 
Zinnchlorür  in  45,0  g  konzentrierter  Salzsäure, 
so  gesteht  die  Flüssigkeit  alsbald  zu  einem 
farblosen  Krjstallbrei  von  Phenylhydrazin- 
chlorhydrat,  aus  dem  man,  nach  dem  Lösen 
in  Wasser,  die  Base  durch  Kaliumhydroxyd 
in  Freiheit  setzt,  um  sie  hierauf  der  Flüssig- 
keit durch  Ausschütteln  mit  Äther  zu  ent- 
ziehen. Nach  dem  Abdestillieren  dieses 
letzteren  hinterbleibt  das  Phenylhydrazin  in 
Form  eines  gelblichen  Öles. 

Nach  A.  Reychler^)  läfst  es  sich  endlich 
auch  in  folgender  Weise  gewinnen:  Man 
giebt  zu  der  wässerigen  Lösung  von  ^/^  Mole- 
kül Kaliumcarbonat  1  Molekül  Anilin  und 
leitet  in  die  Mischung  Schwefligsäure  ein; 
andererseits  löst  man  1  Molekül  Kaliumnitrit 
in  Wasser  und  neutralisiert  die  Lösung  genau 
mit  Essigsäure.  Läfst  man  hierauf  die  erstere 
Flüssigkeit  unter  beständigem  Umschütteln  in 
die  Nitritlösung  eintropfen,  wobei  es  bei 
genügender  Vorsicht  fast  keiner  Kühlung  be- 
bedarf, so  erhält  man  einen  anfangs  orange- 
farbenen, später  in  hellgelb  übergehenden 
Niederschlag  und  nach  ungefähr  zweistündigem 
Stehen  nimmt  das  Produkt  alkalische  Reaktion 
an.  Hierauf  erwärmt  man  zur  Vollendung 
der  Reduktion,  d.  h.  bis  zur  Erlangung  einer 
klaren  Lösung  auf  dem  Wasserbade,  säuert 
alsdann  mit  Essigsäure  an  und  entfärbt 
schliefslich  die  Lösung  mit  einer  geringen 
Menge  Salzsäure  und  Zinkstaub.  Die  filtrierte 
Lösung  wird  hierauf  auf  das  halbe  Volumen 
eingedampft  and  daraus  endlich  das  Phenyl- 
hydrazin durch  Zusatz  von  konzentrierter 
Salzsäure  als   Clilorhydrat  abgeschieden.    Die 


Ausbeute  an  reinem  Salz  beträgt  65 — 70  Proz. 
der  theoretischen  Menge. 

Die  Reaktion  verläuft  wahrscheinlich  im 
Sinne  der  Gleichungen: 

/OK 
I.     NO  .  OK  +  HSO3K  =  N^-OH 

\SO3K, 

yOK 

II.     N(^OH     +  HSO3H  .  C^H^  .  NH^ 
\SO3K 

=  CßHjN^N  .  SO3K  +  211.0  +  HSO3K. 

Die  Reduktion  der  Diazoverbindung  wird 
durch  das  in  der  zweiten  Reaktionsphaso 
regenerierte  Bisulfit  bewirkt. 

Das  Phenylhydrazin  krystallisiert  in  grofsen, 
farblosen,  bei  23®  zu  einer  öligen  farblosen 
Flüssigkeit  schmelzenden  Tafeln.  Es  besitzt 
einen  eigentümlichen  Geruch,  ein  spez.  Gew. 
von  1,091  bei  21 0,  und  siedet  unter  geringer 
Zersetzung  bei  241 — 242®.*)  In  kaltem  Wasser 
ist  es  sehr  wenig,  in  Alkohol  und  Äther 
leichter  löslich;  au  der  Luft  färbt  es  sich 
bräunlich. 

Es  reduziert  bereits  in  der  Kälte  Queck- 
silber-, Silber-  und  Goldsalze  zu  Metall, 
Ferri-  und  Cuprisalze  hingegen  zu  den  ent- 
sprechenden Ferro-,  bezw.  Cuproverbinduugen. 

Wird  im  Phenylhydrazin  das  Imidwasser- 
stoffatom  durch  ein  Alkoholradikal  ersetzt, 
so  entstehen  die  /:?-Alkylderivate,  während 
durch  Ersatz  eines  Wasserstoflfatomes  der 
Amidgruppe  die  entsprechenden  a-Alkyl- 
derivate  erhalten  werden: 

CH 

^\xT ^TT   .    Unsymmetrisches    oder    ß- 

n  jj  /  *  *       Methyl-phenylhydrazin 


'6  "5 

H.  .CH, 

>N— N 


^6^5 


*.    Symmetrisches   oder  «- 
TT     '    Methyl-phenylhydrazin. 

a-Methylphenylhydrazin : 

CgH^NH  .  NH  .  CH3. 

Dasselbe  wird  gegenwärtig  als  Ausgangs- 
material zur  Antipyringewinnung  im  Grofsen 
dargestellt. 

Nach  E.  Fischer  verfährt  man  zu  seiner 
Gewinnung  am  geeignetsten  in  folgender 
Weise:  Ein  Gemisch  aus  5  Teilen  Methyl- 
phenyluitrosamin  und  10  Teilen  Eisessig 
wird   in    kleinen    Portionen    und    unter    be- 


*)  B.  B.  16  (1883),  a  2976. 
«)  B.   B.   20  (1887),   S.    2463  und  Annali   di 
OhiDL  e  Fannaool.  7  (1888),  S.  360. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  2B6  (1886),  S.  198. 
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ständigem  Rühren  in  einen  Brei  von  20  kg 
Ziukstaub  und  35  kg  Wasser  eingetragen. 
Durch  Abkühlen  mit  Eis  wird  die  Temperatur 
der  Reaktionsmasse  auf  10 — 20®  gehalten,  bis 
ungefähr  45  kg  obiger  Mischung  zugegeben 
sind.  Nach  einigen  Stunden  erhitzt  man 
das  Gemisch  zum  Siedeu,  löst  noch  vor- 
handenes überschüssiges  Zink  in  stark  ver- 
dünnter Salzsäure  unter  Erwärmen  und  extra- 
hiert schliefslich  die  durch  in  grofsem  Über- 
schufs  und  in  konzentrierter  Lösung  zu- 
gefügtes Ätznatron  in  Freiheit  gesetzte  Base 
mit  Äther.  Nach  dem  Abdestillieren  dieses 
letzteren  hiuterbleibt  ein  zum  gröfsten  Teil 
aus  dem  gebildeten  Hydrazin  und  Methyl- 
anilin bestehendes  Öl.  Aus  5  kg  Nitrosamin 
gewinnt  man  derart  2185,0  g  Rohbase  und 
aus  dieser  2065,0  g  reines  Sulfat,  aus  welch* 
letzterem  dann  weiterhin  die  reine  Base  er- 
halten wird.  Die  Destillation  derselben  mufs 
—  zur  Erlangung  eines  farblosen  Produktes  — 
unter  vermindertem  Druck  vorgenommen  werden; 
denn  während  unter  35  mm  B.  bei  131®  ein 
farbloses  Destillat  erhalten  wird,  ist  die  unter 
745  mm  B.,  und  dann  bei  227®  übergehende 
Base  gelb  gefärbt.*) 

a-Acetylphenylhydrazin  (Hydracetin, 
Pyrodin,  a-Acetylphenylhydrazid) : 

CeHj  .  HN  .  NH  .  COCH3. 

Dasselbe  entsteht  aus  Phenylhydrazin  und 
Essigsäureanhydrid  durch  Erhitzen  auf  150® 
(Fischer,  1877). 

Die  Verbindung  bildet  farblose  Prismen 
oder  ein  weifses,  mikrokrystallinisches  Pulver. 
Sie  schmilzt  bei  128®  und  ist  zum  gröfsten 
Teil  unzersetzt  destillierbar.  In  kaltem  Wasser 
ist  sie  schwer  löslich,  leichter  in  siedendem. 
Aus  der  heifs  bereiteten  wässerigen  Lösung 
krystallisiert  der  Körper  in  farblosen  Blättchen. 
Nach  in  der  Litteratur  sich  findenden  An- 
gaben löst  sich  Hydracetin  in  50  Teilen  kaltem 
und  in  5  Teilen  siedendem  Wasser.  Leicht 
löst  sich  dasselbe  in  Alkohol,  Chloroform  und 
Benzol,  wenig  hingegen  in  Äther.  Gold-  und 
Silbersalze,  wie  auch  kaiische  Kupferlösung 
werden  durch  dasselbe  reduziert.  Durch  kon- 
zentrierte Säuren  wird  es  in  seine  Konponenten : 
Essigsäure  und  Phenylhydrazin  gespalten. 

Versetzt  man  die  Lösung  von  ca.  0,10  g 
Hydracetin  in  5  cc  Schwefelsäure  mit  einigen 
Tropfen  konzentrierter  Salpetersäure,  so  ent- 
steht eine  rote  Färbung. 

Das  Hydracetin  ist  nach  Dreschfeld  (Man- 
chester)   ein    wirksames    Antipyreticum    und 


zwar  besonders  bei  Lungenaffektiouon,  Schar- 
lach und  Typhus  indiziert.  Es  bewirkt  schnellen 
Temperaturabfall  und  verhindert  während 
mehrerer  Stunden  das  Wiederansteigou  der- 
selben. Die  aufserdem  eintretende  starke 
Schweifssekretion  ist  weder  von  Erbrechen, 
bezw.  Obelkeit,  noch  von  Collapserscheinungen 
begleitet.  Das  Hydracetin  übertrifft  in  der 
Wirksamkeit  sowohl  Phenacetin,  als  auch  Anti- 
febrin  und  Antipyrin.  Die  Dosis  beträgt  für 
Kinder  0,20—0,25  g  und  für  Erwachsene 
0,50—0,75  g. 

Nicht  unerwähnt  darf  bleiben,  dafs  in  zu 
kurzen  Intervallen  wiederholte  Dosen  leicht 
Vorgiftungserscheinungen  hervorrufen  können; 
englische  Fachschriften  empfehlen  deshalb  bei 
seiner  Anwendung  grofse  Vorsicht  und  Dar- 
reichung nur  kleiner,  in  gröfsereu  Zwischen- 
räumen wiederholter  Dosen. 

Es  wirkt  als  Blutgift  verändernd  auf  das 
Hämoglobin. 

PhenylhydrazinläTulinsäure  oder  Anti- 
thermin : 

C^H^  .  HN— N=C/ 

\CH2  .  CH,  .  COOH. 

Wenn  auch  diese  Verbindung  ihrer  Konsti- 
tntion nach  zu  den  Säuren  gehört,  so  mag 
dieselbe  in  ihrer  Eigenschaft  als  Phenyl- 
hydrazinabkömmling  dennoch  hier  kurz  Er- 
wähnung finden.  Die  Verbindung  wird  er- 
halten durch  Vermischen  einer  essigsaueren 
Lösung  von  108  Teilen  Phenylhydrazin  mit 
einer  wässerigen  Lösung  von  116  Teilen 
Lävulinsänre.  Der  entstandene  Niederschlag 
bleibt  mehrere  Stunden  sich  selbst  überlassen ; 
hierauf  wäscht  man  ihn  mit  kaltem  Wasser 
und  kr>'stallisiert  ihn  aus  siedendem  Wasser 
um.  Die  Bildung  der  Verbindung  volbdeht 
sich  nach  der  Gleichung: 


C^H^  .  HN  .  NH2  -f  CO 


CH. 


CHg  .  CHg  .  COOH 


'CH3 


=  H304.C^Hß.HN.N=c/ 

^CH,  .  CH2  .  COOH. 

Das  Antithermin  bildet  farblose,  bei  108* 
schmelzende  Krystalle.  Dieselben  sind  in 
kaltem  Wasser  fast  nnlöslich,  in  kaltem  Al- 
kohol schwer  löslich.  Von  siedendem  Wasser 
und  Alkohol  werden  sie  hingegen  leicht  auf- 
genommen. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  226  (1884),  S.  198. 
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Die  Lösungen  besitzen  neutrale  Reaktion. 
Mineralsäuren  zersetzen  den  Körper  in  seine 
Komponenten,  während  er  durch  Erhitzen  auf 
170®  in  sein  bei  107®  schmelzendes  Anhydrid 
C^HjjNgO  verwandelt  wird. 

Boshydrazine«  —  Unter  dieser  Bezeichnung 
vorsteht  man  die  Trihydrazinderivate  der  Ros- 
aniline.  Zu  ihrer  Gewinnung  führt  man  diese 
letzteren  in  die  entsprechenden  Tridiazovor- 
bindungen  und  diese  weiter  in  die  Trihydra- 
zine  ttber.  Das  „Roshydrazin'^  entspricht 
der  Formel: 

HO-C:(-C^H^  .  NH  .  NH^ 
\CJI^  .  NH  .  NHj,. 

Durch  Kondensation  dieser  Roshydrazine 
mit  Aldehyden,  bezw.  Ketonou  werden  rote, 
bezw.  blaue  Farbstoffe  erhalten.^) 

Aldazine  und  Eetazine.  —  Die  Be- 
zeichnung „Aldaziue''  ist  von  Curtius  für 
die  Kondensationsprodukto  der  Aldehyde  mit 
dem  Hydraziu: 

R  .  CH=N 


Ca,  .CO.CH.COO.CJL 


CjHg  .  COO  .  CH  .  CO  .  CHg. 

Sie  enthalten  dio  zweiwertige  „ P  h  e  n  y  1  i  z  i  n- 


gruppe 


u  . 


-N .  C,H, 

I 
— NH 


R .  CH=N 

eingeführt  worden.     Ein   solches  Alda/in   ist 
z.  B.  das  Benzalazin:^) 

CJl^  .  CH=N 

I 
Cell^  .  CH=N. 

Als  „Ketazine^  hingegen  bezeichnet  Curtius 
die  Kondensationsprodukte  der  Ketone  mit 
Hydrazin,  deren  Konstitution  der  allgemeinen 
Formel : 


R 


R 


-'x./" 


C< 
N-^      \R 


entspricht.  Das  Dimethylkctazinz.  B.  be- 
sitzt die  Konstitution  r^") 


Die  Ketazine  gehören  bereits  zu  den  Ver- 
bindungen mit  geschlossener  Kette. 

Izine.  —  Diese  Verbindungen  resultieren 
aus  der  Einwirkung  von  Phenylhydrazin  auf 
Diacetbernsteinsäureester : 

CH.  .  CO  .  CH  .  COOC^H, 


2**5 


CH3  .  CO  .  CH  .  COOC3H5 
und  Succinylbemsteinsäureester : 


und  zwar  sind  die  beiden  freien  Wertigkeiten 
der  — N — N — Gruppe  an  dasselbe  Kohlen- 
stoffatom gebunden. 
I  Aus  dem  Diacetbernsteinsäureester  erhält 
man  derart  den  Diphenylizindiacet- 
bernsteinsäureester:*) 

HN— N  .  C^H^ 


CH3  .  C  .  CH  .  COOC^Hj 


CHj,  .  C  .  CH  .  COOCgHß 


HN— N  .  C^Hj^ 


Der  Succinylbemsteinsäureester  ist  der  Di- 
äthylester  der  Chinontetrahydrodicar- 
bonsäure: 

CH, 


0=C 

I 


CH  .  COO  .  CoH 


2'*5 


I 


C2H5  .  COO  .  HC       C=0 


CHg. 

Behandelt  man  denselben  mit  einem  oder 
zwei  Molekülen  Phenylhydrazin,  so  erhält  mau 
Verbindungen,  welche  an  Stelle  der  Sauer- 
stoffatome der  CO-Gruppen  ein-,  bezw.  zwei- 
mal den  Phenylhydrazinrest :  C^^H^  .  N — NH — 

enthalten.  Ein  derartiges  Kondensationsprodukt 
ist  z.  B.  der  Diäthylester  der  Diphenyl- 
izinsuccinylbernst einsäure: 


NH     ^^a 


C,H,  .  N 


C3H5  .  COO  .  HC 


CH  .  COO  .  CJI, 


2  "5 


C 


N.CJI,. 


CH. 


NH 


Da  sich  die  Izine  von  dem  Keni : 

H,C— NH 


NH 
ableiten  lassen,  so  gehören  sie  bereits  —  wie 


*)  B.  B.  20  (1887),  S.  1557. 

•)  Joura.  f.  prakt,  Chem.  [2J  29  (1884). 


8)  B.  B.  22  (1889),  S.  2164. 

*)  Knorr  und  Bülow,  B.  B.  17  (1884),  S.  2058. 
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die  Ketaziuo  (siehe  oben)  —  zu  den  Verbind- 
ungen mit  geschlossener  Kette.  (Vergl.  im 
zweiten  Abschnitt,  Tricarbodiazobasen.) 

IIL  Hydramine. 

1.    Alkobolamine,    Oxyäthylouamine, 
Cholinc,   Alkine  (Alkamino  und  Al- 
keine). 

Als  Hydramine  oder  Oxalkylbasen 
worden  alle  diejenigen  basischen  Verbindungen 
unterschieden,  welche  neben  einer  oder  mehreren 
N  Hg -Gruppen  noch  eine  oder  mehrere  alkoho- 
lische Hydroxyl-(OII-)Gruppen  enthalten.  Hier- 
aus erklärt  sich  zugleich  der  diesen  Körpern 
eigene  gemischte  Charakter.  Diesem  Umstände 
liechuung  tragend,  pflegt  mau  diese  Verbind- 
ungen daher  auch  als  „Alkoholbasen"  zu 
bezeichnen.  Als  Typen  der  Gruppe  können 
die  im  Jahre  1859  von  Wurtz  entdeckten 
Oxyäthylenbasen: 


GH.,  .  OH 

I 

CH„  .  OH 


CH^  .  OH 

äS 
I 

CH^  .  NH^ 


CH,  .  NH, 

I 

CH,  .  NHj 


Olykol  Oxy&thylenamin        Äthylendiamin 

gelten.*) 

Die  Oxyäthylenbasen  lassen  sich  ferner  auch 
als  Derivate  der  entsprechenden  Amine:  ent- 
standen durch  Ersatz  eines,  bezw.  mehrerer 
Alkylwasserstoffatome  durch  die  Hydroxylgruppe, 
auffassen : 

^U^  .  CHg  .  CH3  NHo  .  CHo  .  CH„  .  OH 

Athylamin 

NH(CHg  .  CHg)^ 

Di&thyt« 


'« 


Ox&thylMniB 

NHCCHg  .  CH^  .  OH)^ 


lamin 


Diox&thylamin 

NcCH^  .  CHg)^  N(CH2  .  CH^  .  0H)3 


Tri&thy  lamin 


Triox&thylamln. 


Die  Oxalkylbasen  entstehen  aus  den  Chlor- 
hydrincn  der  Glykole,  bezw.  —  bei  den  Alko- 
holen mit  mehr  als  zwei  Hydroxylgruppen 
—  direkt  aus  diesen  durch  Einwirkung  von 
Ammoniak : 


CH^  .  OH 


CH2  .  OH 


+  NH3  = 
CH2  .  Gl  GH«  .  NHj  .  HGl ; 

ebenso  auch  —  nach  Wurtz  —  aus  den  An- 
hydriden der  Glykole  bei  der  Behandlung  mit 
Ammoniak : 


CH 


2 


GH^  .  NH, 


0  +  NH3  = 
GH.,  CH^  .  OH. 

Endlich  können  sie  auch  aus  den  Vinyl- 
aminen  durch  Anlagerung  der  Elemente  eines 
Moleküls  Wasser,  indem  man  diese  mit  kon- 
zentrierter Schwefelsäure  erhitzt,  erhalten 
werden.  Nach  diesem  Verfahren  läfst  sich 
z.  B.  Vinylamin  in  Oxäthylamin  überführen:-) 

NHj  .  GH=GH2  -f  EjO  =  NH^  .  GH^  .  GH^  .  OH. 

Die  Oxyäthylenbasen  sind  stark  alkalisch 
reagierende,  nicht  ohne  Zersetzung  destillier- 
bare Flüssigkeiten. 

Läfst  man  die  Ghlorhydrine  oder  auch  die 
Anhydride  der  Glykole  (Alkylenoxyde)  auf 
tertiäre  Amine  einwirken,  so  erhält  man 
die  G holine  (Wurtz,  1869): 


CH3\  GH, 

GH3->  -f  I 


CH»  .  OH 


GH. 


Gl 


'8 

GH3\         /GH., 

=  GH3-^N<; 

cny    ^Gi 


GH.  .  OH 


GH 

gh; 

GH 


8 


Cholinohlorhydrat. 

GH<, — CHo 


8 


0 


+  11,0 


CH 


3 


=  CH, 
CH3/ 


/CH< 


.  GH.,  .  OH 


OH 


Cholin. 


Mit  den  sekundären  Aminen  ver- 
einigen sich  die  Glykolchlorhydrine  zu  den 
A 1  k  i  n  e  n  oder  A 1  k  a  m  i  n  e  n  von  Ladenburg : 


GH. 


GHc 


>NH+  I 


GH,  .  OH 


GH,  .  Gl 


GH 


3 


=    ^--N  .  GHo  .  GH,  .  OH  -f  HCl. 
CH3 

Wird  in  diesen  das  Hydroxylwasserstoffatom 
durch  Säureradikale  ersetzt,  so  erhält  man 
die  Alkameine  oder  A 1  k e I n e  von  Laden- 
burg;*) z.  B. : 

GH, 


'8 


CH 


N  .  CH,  .  GH,  .  0  .  COCgH^. 


3 


1)  Wurtz,  Compt.  Kend.  49  (1859),  S.  898  und 
58  (186  n  S.  338. 

2)  B.  B.  21  (1888),  S.  2668. 


»)  Ladenburg,  B.  B.  14  (1881),  S.  1876  und 
2406;  ibid.  15  (1882),  S.  1143;  Ann.  Chem.  Pharm. 
217  (1883);  Roth,  B.  B.  15  (1882),  S.  1149;  Laon, 
ibid.  S.  675  u.  680. 
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Durch    Reduktion    von    Diketonmonoxinieii 
gelan),'t  man  zu  substituierten  Am idoalko holen ; 
so  geht  2.  B.    Benzilmonoxim    derart  in   Di- 
phenylonäthylaiuiii  über:') 
CjH, .  C=N  .  OH 

I  +3H,= 

C^Hj.CO 

CjH,  .  CU  .  NU, 

I  +  ILO. 

c„Ha .  cri .  OH 

Letztere  Verbiudaug  ist  identisch  mit  der 
aus  Benzoinoxim: 

C.Hj  .  CH  .  OH 

C„Hb  .  C=NOH 
crbültlichen  Base. 

Die  Onyäthylenbasen  von  Wnrtz  haben   iu 
der  Neuzeit  eine  erhöhte  Bedeutung   erlangt, 
indem  es  gelungen  ist,  Dioxyüthylenainin  (Diox- 
äthflamin)  durch  Abspnltung  der  Elemente  des  | 
Wassers  in  Morpholin:  eine  Base  mit  gc- 
schlossoncr  Kette,  uberzufDliren : 
,--CHa  .CHj  .OH 
NH  =  HjO 

-~--CH,  .  CH,  .  OH 
.CHj  .  t'Hg 

+  hn/         ri^o. 

\CH,  .  CHj 

Hoiphnlin. 

Das  Horpboliu  ist  aber  der  Kern  der  als 
Morpholinc  oder  Oxaziue  bL^ichuftcii  Basen, 
zu  denen  auch  das  Morphin  selbst  gehört 
(vergl.  im  zweiten  Abschnitt:  Oiazine). 

Von  dem  Ox&thylamin  kennt  man  den  als 
rheuosäthylamin  unterschiedenen Phcnyl- 
iither : 

CHg  .  0  .  CJI, 

I 

CH^  .  NHj, 

wie  auch  noch  andere  PI lenyl- Derivate.     Das 
Gleiche  gilt  vom  Dioxyäthylendiamin. *J 

Cholin  (Sinkalin,  Bilineurin): 
C\n,^NOj.    —   Diese    wichtigo    Base   wurde 


von  Strecker  entdeckt.     Sie  ist  als  Oxätbyl- 
trimethylammmoniumhydroxyd: 

CHjv         .CH.  .  CH,  .  OH 

CHj.^n/ 
CHg/      \0H 

aufzufassen. 

Strecker  stellte  diese  Verbindung  zuerst  — 
im  Jahre  1862  —  aus  der  Schwoinsgalle,  später 
auch  aus  derjenigen  des  Rindes  und  anderer 
Tiere  dar  und  gab  ihr  demgemftfs  den  Namen 
„Choliu",  von  ij x'>^•  die  Galle.')  In  der 
ersten  Zeit  nach  seiner  Entdouknug  wurde 
das  Cholin  mit  dem  Neurin  verwechselt,  von 
dem  es  sich  nur  durch  den  Miiideigohnlt  der 
Kk'moutc  eines  Moleküls  Wasser  unterscheidet. 

Das  Cholin  ist  eine  im  Pflanzen-  wie  Tier- 
reiche weit  verbreitete  Base.  Sein  Vorkommen 
—  [lebcu  Musiiariu  —  im  Flieuoniiil/,  Ama- 
nita  Muscaria  Pera.  (Agaricua  jiiiiscnrius  L.) 
gab  Voran  assting,  dafs  es  zuerst  als  eine 
diesem  Pilze  eigentil milche  Verbindung  be- 
trachtet niid  rlonigemrifs  auch  als  „Amanitin" 
bezeichnet  wurde.*) 

Von  Babo  und  Hirschbrunn,*)  wie  auch  von 
Claus  nnd  Eeesc*)  wurde  es  durch  Zersetzen 
von  Sinai)in8ulfocyanat  mit  Bar7umhydrox7d 
erhalten : 

Cj.HgjNO, -|-äH,0  =  CjH,^NO^-|-C,,H„0,. 

SlDupln  SiHpiutnn. 

Endlich  entsteht  Cholin  als  Zersetznngs- 
Produkt  aus  allen,  Lecithine  euthaltondon, 
pflanzlichen  wie  tierischen  Flüssigkeiten,  Or- 
gauen etc.,  indem  diese  Verbindungon  beim 
Krhitzen  mil  Bar>-twaS3er  in  Cholin,  Glyceryl - 
pliosphorsäuro  und  Fettsäuren  zerfallen  (siehe 
Lecithine).  Von  Organen,  bezw.  Produkten 
des  Tierkörpers  sind  ah  Lecithin  führend  uud 
damit  auch  Cholin  liefernd  zu  nennen ;  die 
Galle^),  die  Gehirn  Substanz,  bezw.  das  einen 
Bestandteil  der  Nerven  masso  ausmachende 
Protagon,*)  das  Eigelb,')  die  Nebennieren 
des  Rindes,"^  die  menschlichen  Placenten*') 
n.  a.  m. 


'I  Polonowska,  B.  B.  21  (1888),  H.  4!^. 

»)  Schreiber,  B.  B.  21  (1^91),  S,   18fl. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  18»  (IStiV),  8.  353; 
Ber.  d.  Bayr.  AU'\.     .%h.  II,  8.  27L 

*)   Harnftck,  Jshreeber.  fürChem.   1876,  S.  803. 

>)  Ann.  ühem.  Pharm.  84  (18.V.>),  S.  1t). 

•,  Joum.  d.  prakt.  Chem.  102  (1867),  S.  24 
an<)  Bull.  Soo    Chim.  »  (1868),  S   243. 

')  Strecker,  I.e.;  JJjlikowrskv  Journ.  der  prakt. 
Chem,  100  (1867),  S.  153  u.  .184. 

*)  Lielinrioh,  Ann.  Chem.  Pharm.  184  (I86S), 
S.  29   und  B.  B.  2  (1869),   S    12;   ßaeyer,   Ann. 

aaardaki.  Altsltid*. 


Chem 


Pharm.  140  ( 


,  S.    306;    142   (1867), 


I  ')  Diakanow,   Centralblatt  f.  d.  mediz.   WisBen- 

.  Schäften  1868,  S.  97;  1809,8.  67.'!;  <:H-ni  IVnlralbl. 

;!  1867,   S.  816;    1868,    S.  169;   Kef.  Jahresber.  f. 

i|  Chem.  1868. 

I  '")   U.  Bnmii^r,  Schweiz.    Wochenichr.  für  Chem. 

||  u.   Plianii.   189.',   S.   121;  Alexander,    Beiträge  zur 

'I  patholog.   Anatomie    u.    zur    allerem.    Pathologie, 

!i  11.  145. 

,'  ")  R.  Boehm,  Arch.  f.  experimentelle  Patholofif. 

,j  und  Pharmakol.  1»,  S.  89. 
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Die  erste,  von  Wurtz*)  ausgeführte  Syn- 
these des  Cholins  —  welche  die  Rase  als 
Chlorhydrat  liefert  —  beruht  auf  der  Ver- 
einigung gleicher  Moleküle  Äthylenchlorhydrin 
und  Triraethylamin   durch  Erhitzen  auf  lüO®: 


CH 


8 


CH,-)N  +  I 


CH^Cl 


CH. 


CHg  .  OH 


CHgV         /CH^  .  CHj  .  OH 

=  CIL  An/ 


CH3/     ^Cl. 

Verwendet  man  an  Stelle  von  Äthylen- 
chlorhydrin Äthylenoxyd,  so  geht  nach  Wurtz 
die  Vereinigung  desselben  mit  dem  Trimethyl- 
amin  bereits  bei  gewöhnlicher  Temperatur 
und  in  wässeriger  Lösung  vor  sich: 

(CH3)3N  -f  CH,-CH,  +  H^O 


=  (CHJ3N 


0 
^CH«  .  CHg  .  OH 


OH. 


Eine  neue  und  interessante  synthetische 
Bildungsweise  des  Cholins  aus  Trimethylamin- 
äthylenbromid : 

.  CHg  .  Br 


durch  Behandeln  mit  Silbernitrat  ist  von  Bode^) 
aufgefunden  worden.  Die  Reaktion  beruht 
auf  dem  Verhalten  der  genannten  Verbindung : 
beim  Erhitzen  mit  Silbernitrat  unter  Druck, 
aufser  dem  an  Stickstoff  gebundenen  Bromatom, 
welches  bereits  in  der  Kälte  gegen  die  Hy- 
droxylgruppe ausgewechselt  wird,  auch  das 
zweite,  an  Kohlenstoff  gebundene  Bromatom 
gegen  eine  OH-Gruppe  auszutauschen.  Das 
zweite  Bromatom  wird  also  nicht,  wie  dies 
bei  Verwendung  von  Silberoxyd  an  Stelle  des 
Nitrates  geschieht  und  zunächst  auch  zu  er- 
warten war,  in  Form  von  Bromwasserstoff, 
d.  h.  ohne  Ersatz  abgespalten.  Demgemäfs 
entsteht  bei  dieser  Versuchsanordnung  auch 
nicht   Trimethylvinylammoniumnitrat,    sondern 


das  Nitrat  des  Trimethyloxäthylammonium- 
hydroxydes :  des  Cholins.  —  Die  Reaktion 
verläuft  im   Sinne  der  Gleichungen: 

L  Br  .  NCCHg)«  .  C^H^Br  +  AgNO, 

=  NOg  .  N(CH3)3 .  C^H^Br  -f  AgBr. 

IL  NO3  .  N(CH3)3  .  C,H,Br  +  AgNO»  +H3O 
=N03  .  N(CH^)3  .  C^H^  .  OH-f  AgBr+HNOg. 

Auch  im  Pflanzenreiche  ist  Cholin,  wie  be- 
reits erwähnt,  weitverbreitet  und  zwar  ist  auch 
hier  sein  Vorkommen  nicht  an  die  eine  oder 
andere  Familie,  Gruppe  oder  Abteilung  ge- 
bunden, sondern  es  ist  voraussichtlich  ein 
nie  fehlender  Bestandteil  aller  in  der  Ent- 
wickeln ng  befindlichen  phanerogamen,  wie 
kryptogamen  Zellen. 

Von  den  direkt  nachgewiesenen  pflanz- 
lichen Vorkommnissen  seien  hier  die 
folgenden  angeführt: 

R.  Boehm^)  wies  es  nach  in  den  Pilzarten 
Boletus  luridus,  Amanita  pantherina  und 
Helvella  esculenta  (Morchel);  ferner  in  den 
Banmwollensamen  (Gossypium  herbaceum) 
und  Bucheckern  (den  Früchten  von  Fagus 
silvatica);  H.  Kunz  -  Krause*)  isolierte  es 
aus  dem  offizineilen  Extrakt  von  Atropa  Bella- 
donna und  Hyoscyamus  niger;  aus  Mandel- 
prefskuchen  (von  Amygdalus  communis)  und 
Holunderblüten  (von  Sambucus  nigra);*)  aus 
der  Brechwurzel  (Cephaelis  Ipecacuanha)®)  und 
dem  Rhizom  von  Acorus  Calamus,  bezw.  aus  dem 
daraus  dargestellten  offiziuellen  Extrakte;') 
ferner  aus  dem  Chinesischen  Theo  (den 
Blättern  von  Thea  Chinensis)  und  dem  Mate 
(den  Blättern  von  Hex  Paraguayensis)^)  und 
endlich  aus  den  harzreichen  Blättern  der  in 
Amerika  heimischen  Fabiana  imbricata.*) 
Derselbe  fand  es  aufserdem  in  verschiedenen, 
als  Futterkräuter  verwendeten  Arten  der 
Gattungen  Festuca  und  Phloeum  (Graraiueae), 
Leoutodon  (Compositae),  Polygonum  (Polygo- 
neae)  und  Trifolium  (Papiliouaceae).*®)  Jahns 
isolierte  Cholin  aus  den  Samen  von  Trigouella 
Foenum  graecum;'^)  ferner  aus  den  beiden 
Urticaceen  Cannabis  indica  und  Cannabis 
sativa**)  und  aufserdem  auch  aus  den  Erd- 
nüssen (den  Früchten  von  Arachis  hypogaea, 
Fam.    Papiliouaceae).     Griefs  und  Harrow^') 


*)  Compt.  Rend.  65  (1867),  S.  1015;  Ann.  Chem. 
Pharm.  Suppl.  VI,  S.  117. 

*j  Bode,  Inauguraldissertation,  Marburg,  1889. 
E.  Schmidt,  Arch.  der  Pharm.  1891,  S.  470  und 
Ann.  Chem.  Pharm.  267  (1891),  S.  271. 

')  Arch.  f.  experimentelle  Patholog.  und  Pharma- 
kolog.  19,  S.  75  und  82;  ibid.  19,  88—89;  ibid. 
19,  406.     Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  80. 

*)  Arch.  der  Pharm.  1885,  S.  701. 

*)  Inauguraldissertation,    1886,  S.  10,  Fufsnote. 


•)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  465. 

')  Arch.  der  Pharm.  226  (1888),  S.  529. 

•)  Arch.  der  Pharm.  1893,  S.  622. 

*)  Bulletin  de  la  Soc.  Vaudoise  des  Scienc.  nat. 
SO,  No.  115  (1894)  S.  140. 

*®)  Unver  oft  entlichte  Untersuchungen. 

»)  B.  B.  18  (1885),  S.  2520 

»«)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  479. 

'»)  B.  B.  18  (1885),  S.  717  u.  Annal.  di  Chiraica 
e  di  Farmacol.  1885,  II,  S    119. 
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fanden  es  zu  ^50  Proz.  im  Hopfen  und 
konnten  es  auch  aus  dem  Bier  abscheiden. 
Sie  weisen  mit  BQcksicht  auf  dieses  letztere 
Vorkommnis  darauf  hin,  dafs  es  nicht  ohne 
Interesse  ist,  einen  nie  fehlenden  Bestand- 
teil der  Gehirnsubstanz,  wie  dies  das  Cholin 
ist,  auch  in  einem  der  wichtigsten  Nahrungs- 
und Genufsmittel  anzutreffen.  Aufser  im  Bier 
ist  Cholin  ferner  auch  im  Wein  und  über- 
haupt in  gegohrenen  Flüssigkeiten  enthalten. 
E.  Schulze^)  stellte  Cholin  aus  etiolierten 
Lupinen- und  Kürbiskeimlingen  dar;  E.  Schmidt 
und  Henschke,*)  bezw.  E.  Schmidt  und  Siebert^) 
fanden  es  in  den  beiden,  der  Atropa  Bella- 
donna verwandten  Solanaceen:  Scopoliajaponica 
und  Scopolia  atropoides.  Partheil^)  gewann 
es  aus  den  Samen  von  Cytisus  Laburnum 
(Papilionaceae)  und  Koch*)  aus  dem  Kraute 
von    Scrophularia    nodosa   (Scrophulariaceae). 

Bocklisch ^)  wies  Cholin  als  Bestandteil  der 
Häringslake  nach;  Brieger^)  fand  dasselbe 
unter  den  Produkten  zweitägiger  Fäulnis  und 
führte  den  Nachweis,  dafs  das  schon  früher 
bekannte  Auftreten  von  Trimethylamin  im 
Mutterkorn  und  dessen  Präparaten  ebenfalls 
auf  darin  vorhandenes  Cholin  zurückzuführen 
ist.  Versetzt  man  einen  alkoholischen  Muttor- 
komauszug  mit  einer  alkoholischen  Lösung 
von  Quecksilberchlorid,  so  erhält  mau  einen 
krystallinischen  Niederschlag  von  Cholin- 
mercnrichlorid,  und  der  Verdampfungsrück- 
stand des  alkoholischen  Filtratcs  giebt  bei 
der  nachfolgenden  Destillation  mit  Kali-  oder 
Natronlauge  nur  noch  Spuren  von  Trimethyl- 
amin.*) 

Die  Isolierung  des  Cholins  kann  entweder 
nach  der  noch  weiterhin  zu  beschreibenden 
Methode  von  Brieger  durch  Ausfüllen  der 
alkoholischen  Auszüge  mit  alkoholischer  Queck- 
silberchloridlösung geschehen,  oder  aber  nach 
dem  zuerst  von  Boehm  befolgten  Verfahren 
durch  Ausfällen  der  konzentrierten  wässerigen 
Auszüge  mit  konzentrierter  Kaliummercuri- 
jodidlösung  und  Zersetzen  des  Cholinmercuri- 
jodidniederschlages  mit  feuchtem  Silberoxyd 
(vergl.  S.  36). 

Endlich  gelingt  die  Darstellung  des  Cholins 
auch  nach  dem  von  Griefs  und  Harrow  (1.  c.) 
angewandten  Verfahren,  indem  man  das  Cholin 


aus  dem  konzentrierten,  wässerigen,  mit 
Salzsäure  angesäuerten  Extrakte  durch  eine 
Lösung  von  Jod  in  Jodwasserstoffsäure  als  Per- 
jodid  ausfällt.  Wird  dieses  letztere  hierauf  mit 
Wasser  zum  Sieden  erhitzt,  so  geht  unter  Ab- 
gabe von  Jod,  welches  in  Dampfform  ent- 
weicht, Cholinjodhydrat  in  Lösung,  aus  welchem 
durch  Behandeln  mit  Silberoxyd  die  freie 
Base  gewonnen  werden  kann. 

Hinsichtlich  der  Darstellung  von  Cholin 
aus  Eigelb  sei  auf  die  Arbeiten  von  Diakonow') 
und  Ilundeshagen^^)  verwiesen. 

Die  nachstehende,  von  Brieger")  angegebene 
Isolierungsmethode  umgeht  das  etwas  kost- 
spielige Fällungsverfahren  mit  Platiuchlorid. 

An  Lecithin  reiche  Substanzen,  wie  Eigelb 
oder  Gehirn,  werden  mit  konzentrierter  Salz- 
säure zum  Sieden  erhitzt,  wodurch  das  Leci- 
thin gespalten  und  das  Cholin  in  Freiheit 
gesetzt  wird.  Man  trennt  hierauf  das  un- 
gelöst Gebliebene  durch  Filtration,  übersättigt 
das  Filtrat  mit  Salzsäure  und  verdampft  im 
Wasserbade  zur  Trockene.  Der  trockene 
Verdampfungsrückstand  wird  mit  Alkohol 
extrahiert  und  aus  der  filtrierten  alkoholischen 
Lösung  das  Cholin  durch  alkoholisches  Mercuri- 
chlorid  ausgefällt.  Der  entstandene  Nieder- 
schlag wird  nach  zweimaligem  ümkrystallieren 
rein  in  Form  farbloser  Nadeln  erhalten.  Er 
besteht  aus  dem  in  Alkohol  unlöslichen  Cholin- 
mercurichlorid  oder  Cholinchloromcrcurat, 
welches  auf  ein  Molekül  Cholin  sechs  Mole- 
küle Quecksilberchlorid  enthält.  Durch  Zer- 
setzen dieses  Doppelsalzes  mit  Schwefelwasser- 
stoff erhält  man  reines  Cholinchlorhydrat. 

Das  Cholin  ist  eine  starke,  sirupförmige 
Base.  Es  ist  wenig  beständig,  indem  es 
schon  beim  Erhitzen  seiner  konzentrierten, 
wässerigen  Lösung  zum  Sieden  in  Trimethyl- 
amin und  Glykol  zerfällt.  Mit  Säuren  ver- 
bindet sich  Cholin  zu  zerfliefslichen  Salzen. 

Wird  Cholin  mit  rauchender  Jodwasserstoff- 
säure und  amorphem  Piiosi)hor  im  Druckrohr 
auf  120 — 150**  erhitzt,  so  geht  es  in  N  e  u  r  i  n 
über,  indem  als  unmittelbares  Reaktions- 
produkt das  Jodid : 


(CH,)«N< 


dl,  .  CII^J 


')  ZeitBchr.   für   physiolog.  Chemie,    11  (1887), 
8.  365. 

>)  Arch.  der  Pharm.  226  (1888),  S.  185. 

»;  Ibid.  228  (1890),  S.  144. 

♦)  Ibid.  281  (1892),  S.  457. 

*)  InaufpiraldiBBertation,  Lausanne,  1894. 

•)  B.  ß.  18  (1885),  S.  1923. 

'J  B.  B.  17  (1884),  8.  2741. 


®)  Zeitschr.  für  physiolog.  Cham.  11  (1887), 
S.  184. 

»)  Jahresber   für  Chera.  1867,  S.  776. 
»«)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  28. 

")  Brieger,  Über  Ptomaine,  I,  Berlin  1885,  bei 
Hirschwald,  8.  61;  und  Microbes,  ptoroames  et 
maladies,  1887,  S.  173. 
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entsteht,   ans   welchem   durch  Behandeln   mit 
Sillieroxyd  die  freie  Base;  Neurin  oder  Tri- 
methylvinylammoniumhydroxyd: 
.CH=CHj 

hervorgeht.*) 

Hierzu  sei  bemerkt,  dafs  Baejor  in  der  be- 
treffenden Arbeil  den  Nameu  Neurin  (von 
v€Vfjov,  Nerv)  noch,  wie  früher  Wurlz,*)  für 
das  Trimethyloxüthylammoiiinm- 
hydroxyd,  d.  h.  fOr  das  wirkliche  Choliu 
gebraucht,  wahrend  man  gegenwärtig  die  Be- 
zeichnung Neurin  lediglich  auf  die  Vinylbase, 
d.  h.  auf  das  Trimethylvinylammonium- 
hydroxyd  anwendet. 

Wird  Choliu,  in  Form  seines Chloroplatinates, 
mit  konzentrierter  Salpetersäure  behandelt,  so 
wird  es  zu  Muscariu:  C,H,bKO,  oxydiert:'' 
eine  Reaktion,  durch  welche  das  gleichzeitige 
Vorkomineu  von  Choliu  und  Muscariu  in  den 
Pilzen  —  jedoch  nur  bis  zu  einem  gewissen 
Grade  —  seine  Erklärung  findet  (vergl.  unten 
„Huscarin").  Eine  mit  Muscarin  identische 
oder  diesem  zum  mindesten  sehr  uahe  stehende 
Base  wies  Brieger  uuter  den  Produkten  der 
Fäulnis  nach. 

Aufser  in  Muscarin  —  Cholinmascarin  - — 
lafst  sich  Chol  in  durch  (Oxydation  in  eine 
zweite  Baso:   BetaYn,  CjII,,KOo,   überführen. 

Die  zwischen  Neurin  CjH,j,NO,  Cholin 
C^n,5N(\,  Muscarin  C,n,gKO,,  bezw. 
C„H,jNOJ  und  Betain  CjHi^NO^,  bezw. 
C,^H,,NO,  bestehenden  Beziehungen  ergchou 
sich  ans  der  nachfolgenden  Zusammenstellung 
ihrer  Konstitutionsformcln : 

-CH  :  CHj 
(CH3)sN<;  Neurin 

/CHj  .  CH,  .  OH 
CCH3),N<;  Cholin 

\0H 
,CH,  .  CHO 
(CH3)gN<;  4-  H.OOO  Muscarin 

^OH 
,CH,  .  COOK 
(CH3)^N<^       "  Betain. 

Hierzu   ist  jedoch   zu   bemerken,  dafs   die 


,  Konstitutionsformel  des  Muscarins  als  zur  Zeit 
noch  nicht  mit  Sicherheit  festf^estellt  bezeichnet 
werden  mnfs.  Nach  Schmiedeberg  und  Uarnack 
besitzt  diese  Base  die  Konstitution: 

,-OH 
/CHg  .  CH 
(CH,),n/  ----OH, 

\0H 
welche  Formel   jedoch    noch  weiterer  experi- 
mentdler  Bestätigung  bedarf  (vergl .  das  Nähere 
bei  Muscarin). 

Cholin  und  Muscarin  unterscheiden  sich  — 
aufscr  durch  die  Eigenschaften  ihrer  Flatin- 
I  und  äolddoppelsalze  —  vor  allem  durch  ihre 
I  physiologische  Wirkung.  Während  Cholin 
nicht  oder  doch  nur  in  gröfseren  Gaben 
giftig  wirkt,  ist  Muscariu  durch  eine  aus- 
gesprochene Giftwirkung  gekennzeichnet. 

Mit  deu  Hulogeuwasserstoffsäureu  verbindet 
sich  Cholin  uuter  Austritt  der  Elemente  eines 
Moleküls  Wasser  zu  di'n  entsprechenden  Chlori- 
den, Bromideuuud  Jodiden  nach  der  Gleichung:*) 

(CHg\  .  N  .  CH,  .  CHjOH  +  HX 
I 
OH 

=  (CHgla  .  N  .  CHj  .  CH.  .  OH  +  H.O. 
I 
X 

Die  gouauuten  drei  Verbindungen  bilden  farb- 
lose, zerfliefsljche,  in  Wasser  und  Alkohol 
leicht,  in  absolutem  Äther  hingegen  unlösliche 
Prismen. 

Das  Bromid  und  Jodid  ist  lichtempfindlich: 
das  erstero  färbt  sich,  dem  Lichte  ausgesetzt, 
violett  bis  braun,  das  letztere  gelb. 

Cholinchloroplatinat: 

CCaH,^NOCl)j  .PlCl^. 
Dasselbe  ist  sehr  leicht  lüslicb  in  Wasser, 
unlöslich  hingegen  in  Alkohol.  Aus  seiuen 
wässerigen  Lösungen  krystallisierC  es  in  rot- 
gelben,  monoklinen  Tafeln,")  oder  aber  — 
aus  gesättigten  Lösungen  —  in  oraugeroten 
Prismen,  bezw.  bei  freiwilligem  Verdunstenlassen 
der  Lösung  an  der  Luft  in  tief  orangeroteu, 
rhombischen  Tafeln.  Die  derart  gewonnenen 
Krystaüe  enthalten  kein  KrystaÜw asser.  Ver- 
setzt man  dagegen  eine  warm  gesättigte 
wässerige  Lösung  des  Salzes  mit  15  Proz. 
Alkohol,  so  scheidet  sich  das  Salz  in  wasser- 


')  Baeyer,  Ann.  Chem.  Pharm,  142  (1867). 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  Suppl.  VI,  S.  Ml. 

")  Schmiedeiwrg  und  Hamaok,  Arth.  f.  expe- 
rimenlelle  Pathol.  und  Phnrmak.  VI,  S.  10,'>; 
Ref.  Jahresber.  der  Chem.  1876,  S.  804;  0.  Notb- 


I  nagel,  Arch.  der  Pharm.  282  (1094).  S.  284 
I  u.  -28». 

*)  Nothnagel,  Arch.  der  Pharm,  282  (1894). 
S.  •Jm—'iüä. 

")  Rinne,  B.  B,  18  (1Ö85),  S.  2530. 
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haltigen  Oktaedern  aus,^)  welche  aber,  ebenso 
wie  die  Prismen,  wenn  sie  in  der  Mutter- 
lauge belassen  werden,  sich  nachträglich  in 
rhombische  Tafeln  verwandeln.  (Hundeshagen.) 

Das  Cholinchloroplatinat  enthält  31,63  Proz. 
Platin;  es  schmilzt  bei  233—234^. 

Wie  bereits  oben  erwähnt,  kann  Cholin 
durch  Oxydation  einerseits  in  Muscarin  und 
andererseits  in  ßetain  übergeführt  werden. 

Beide  Oxydationsprodukte  begleiten  auch 
hin  und  wieder  das  Cholin  in  den  Pflanzen, 
und  zwar  ist  Muscarin  in  verschiedenen  Gift- 
pilzen, Betal'n  in  einigen  phanerogamen  Ge- 
wächsen neben  Cholin  aufgefunden  worden. 
So  wies  Schulze*)  die  gleichzeitige  Gegenwart 
von  Cholin  und  BetaYn  in  den  Wicken-  und 
Erbsenkeimlingen  nach,  und  Jahns^)  fand  die 
beiden  Basen  in  dem  Wurmsamen  (den 
Blütenköpfchen  von  Artemisia  Cina  aus  der 
Farn,  der  Compositen).  Der  Gehalt  dieser 
letzteren  Droge  beträgt  nach  Jahns  für  Betain 
etwa  0,5  Proz.,  für  Cholin  hingegen  nur  etwa 
0,1  Proz. 

Zur  Trennung  verwandelt  man  die  Basen 
in  ihre  Chloride  und  behandelt  das  Gemenge 
dieser  mit  kaltem,  absolutem  Alkohol.  Hier- 
bei geht  nur  Cholinchlorid  in  Lösung,  während 
BetaYnchlorid  ungelöst  bleibt.  Ober  die  zur 
Extraktion,  Trennung  und  Charakterisierung 
der  beiden  Basen  anwendbaren  Methoden 
finden  sich  die  näheren  Angaben  in  den  vor- 
erwähnten Arbeiten  von  Schulze  und  Jahns. 
Auch  Schulze  hat  die  Beobachtung  gemacht, 
daXs  das  Cholinchloroplatinat  manchmal  in 
regelmäfsigen  Oktaedern  erhalten  wird  und 
ferner,  dafs  es  sich  aus  seiner  wässerigen 
Lösung  bei  langsamer  Rrystallisation  in  Tafeln, 
bei  beschleunigter  Rrystallisation  hingegen  in 
Prismen  ausscheidet. 

Das  Cholinchloraurat: 

CjHj^NOCl  .  AuClj 

bildet  nach  Griefs  und  Harrow,  welche  es 
(1.  c.)  zur  Identifizierung  des  aus  Hopfen  ge- 
wonnenen Cholins  benutzten,  gelbe,  in  kaltem 
Wasser  nur  schwer,  in  warmem  Wasser  und 
in  siedendem  Alkohol  leichter  lösliche  Nadeln. 
Briegor^)  erhielt  es  in  mikroskopischen 
Krystallen,  welche  sich  gegen  264^  zersetzen. 
Nach  Siebert*)  schmilzt  es  hingegen  —  und 
zwar  in  Übereinstimmung  mit  Jahns^)  —  bei 


244—245®.  Der  Goldgehalt  des  Salzes  be- 
trägt 44,41  Proz. 

Das  Cholinchloromercurat: 

C,H,,NO,  .eilgCl, 

krystallisiert  —  nach  Brieger  —  in  langen 
Nadeln;  das 

Pikrat:  C^Hj^NO^  .  CttH^CNO^)^  .  OH,  in 
langen,  in  Alkohol  leichter  als  in  Wasser 
löslichen  Prismen  (Brieger). 

Mit  Säurechloriden  reagiert  Cholin  unter 
Bildung  der  entsprechenden  Acylverbindungen. 
So  erhielt  Baeyer,')  und  in  neuerer  Zeit 
Nothnagel*)  aus  Cholinchlorid  und  Acetyl- 
chlorid  das 

Acetylcholinchlorid: 


(CH,)3N< 


.{^j  .  CIl^  .  0  .  GOCH 
Cl, 


8 


bezw.  das  Chloraurat  desselben: 

.GH.,  .  CH„  .  0  .  COCH3 

(CII,),N<;      ■"  '  +AUCI3, 

^Cl 

welch'  letzteres  ziemlich  schwer  lösliche,  baum- 
artig verzweigte  Nadeln  bildet.  Es  enthält 
40,55  Proz.  Gold. 

Nothnagel     stellte      aufserdem     das     ent- 
si)rechende  Chloroplatinat: 


(cnj«N 


.CH^  .  CIL  .  0  .  COCH3 


Cl 


2 


+  PtCl„ 


welches  in  kleinen,  hellgelben,  krystall wasser- 
freien und  zwischen  223—224**  schmelzenden 
Nädelchen  mit  27,82  Proz.  Platin  krystallisiert 
und  —  durch  Erhitzen  von  trockenem  Cholin- 
chlorid mit  Benzoylchlorid  —  das  Benzoyl- 
cholinchlorid  dar,  dessen 
Chloroplatinat: 

[,dr,.CH,.O.COC,H,l 
(CH3)3Nv^  +PtCl, 

aus  feinen,  gelben,  fadenartig  gewundenen 
Krystallen  besteht,  welche  krystall  wasserfrei 
und  in  kaltem  Wasser  fast  unlöslich  sind. 
Ihr  Schmelzpunkt  liegt  bei  206**  und  ihr 
Platingehalt  beträgt  23,61   Proz. 


')  B.  B.  28  (1890),  S.  2973. 
•)  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chem.  15  (1890,  S.  140. 
•)  B.  B.  26  (1893),  S.  1493. 
*)  Zeittchr.    f.     physiolog.     Chem.    11    (1887), 
8.  184. 


^)  Inauguraldissertation,  Erlangen  1889.  £. 
Schmidt,   Arch.    der  Pharm.  229  (1891j,  8.   476. 

•)  B.  B.  28  (1890),  S.  2974. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  142  (1867).  S.  3?5  u. 
Bull.  Soc.  (^him.  9  086Ü),  S.  242. 

«)  Arch.  der  Pharm.  232  (1894),  S.  265. 
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Dan  Chloraurat  des  Benzoylcholius: 

yCII.,  .CIlj.O.COC^Hft 
(Cn«),N<        "  +AUCI3 

Cl 

bildet  hellgelbe,  flache  Nadeln  ohne  Ko'stall- 
wasser.    Das  Salz  schmilzt  bei  183^. 

(fegen  OxyHäuren  verhält  sich  Choliu  nicht 
immer  gleichartig,  indem  es  sich  —  nach 
den  VerMuchen  von  E.  Schmidt')  und  Noth- 
nagel'; —  mit  einigen  derselben:  Äthyliden- 
milcliHfturp,  Oxybuttersäuro  und  Oxy\alerian- 
N/iure,  /u  anhydridartigen  Verbindungen:  dem 
Lttito-,  OxyUobutyro-,  bezw.  Oxyvalerocholin 
vereinigt,  während  es  mit  anderen  Oxysäuron: 
(ilykoUäure,  Atliylenmilchsäure,  bezw.  Salicyl- 
Maure  nicht  reagiert. 

|)ie  Bildung  der  Anhydride,  z.  B.  des 
OxyinohutyrocholinH  verläuft  im  Sinne  der 
Oleichung: 

5i(('Ii«)8N.ClI„.cn,  .011+      llOx         XH3 

I  \r./ 

Oll 
((JILi-N  .  OII 


iioocy 


CH 


8 


(!ll.j  .Cllg  .0 


ClI,  .  CH,  .  0  .  OC/      ^CHg 


+  2H,0, 


(Cnj„N  .  011 


Salpetrigsäure-Cholinäther: 

yCHj  .  CH,  .  0 .  NO 

(CH3)3N<( 

\0H. 

Diese  Verbindung    wurde    von    Nothnagel    in 
Form  des  Platindoppelsalzes: 


(CH^),^ 


CHj.CHg.O.NO 


\C1 


+PtCl^-f2H20 


neben  Cholinmuscarin  bei  der  Oxydation  von 
Cholinplatinchlorid  mit  konzentrierter,  wie  ver- 
dünnter Salpetersäure  erhalten. 

Das  Chloroplatinat  bildet  federbartartig 
gruppierte  Krystalle.  Es  ist  sehr  beständig 
und  schmilzt  unter  Zersetzung  bei  2*23—224". 
Sein  Pt-Gehalt  beträgt  28,87  Proz. 

Das  Chloraurat: 


(CH3)3N< 


XHj.CHj.O.NO 


+  AUCI3 


d.  h.  sie  enthalten  die  Elemente  von  zwei 
Molekülen  Cholin  und  einem  Molekül  Oxy- 
»äure  weniger  zwei  Molekülen  Wasser.  Mit 
Platinchlorid  vereinigen  sie  sich  zu  krystalli- 
sierenden,  zwei  Moleküle  Wasser  enthalten- 
den ('hloroplatinaten,  —  welch*  letzteres  bei 
100®  nur  teilweise  entweicht  —  deren  Schmelz- 
punkte mit  dem  Molekulargewicht  der  Ver- 
bindung ansteigen:  8cy.r,.u^.: 

Lactocholinplatinchlorid:  220—221® 

Oxyisobutyrocholinplatinchlorid :        221  ® 
Oxy  valerocholinplatinchlorid :        223 — 224®. 

Diese  Cholin-Oxysäureanhydride  sind  wenig 
beständig.  Sie  liefern  daher  auch  keine 
Chloraurate.  Diese  letzteren  können  weder 
direkt  aus  den  Anhydriden,  noch  aus  den 
Chloroplatinaten  —  durch  Eindampfen  dieser 
mit  Chlorkalium  und  Versetzen  des  alkoho- 
lischen Verdunstungsrückstandes  mit  Gold- 
chlorid —  gewonnen  werden.  Im  letzteren 
Falle  wird  Cholin  regeneriert. 


—  aus  dem  Chloroplatinat  durch  Zersetzen 
mit  Chlorkalium  und  Fällen  des  Filtrates  mit 
Goldchlorid  dargestellt  —  bildet  kleine,  hell- 
gelbe, krystallwasserfreie  Nadeln  vom  Schmelz- 
punkt 240®.   Ihr  Goldgehalt  beträgt  41,68  Proz. 

Homologe  und  dem  Cholin  ähnliche 

Terbindongen. 

Wie  bereits  erwähnt,  leitet  sich  das  Choliu 
vom  Trimethylammoniumhydroxyd: 

CCH3)3N< 

^OH 

ab.  Hieraus  ergiebt  sich  die  Möglichkeit, 
durch  Verwendung  anderer  tertiärer  Basen 
an  Stelle  des  Trimethylamins,  zu  dem  Cholin 
ähnlichen  Verbindungen  zu  gelangen,  deren 
Konstitution  der  allgemeinen  Formel: 

yCHj,  .  CHo  .  OH 

M)H 

entspricht. 

In  der  That  erhielt  Wurtz  aus  Triäthyl- 
amin  und  Äthylenchlorhydrin  durch  Erhitzen 
auf  100®  Triäthyloxäthylammonium- 
chlorid:^) 


(C,H,)3N 


CHj  .  CH2  .  OH 


1. 


Andererseits  erhält  man  durch  Einwirkung 


»)  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  473. 
«)  Ibid.  282  (1894),  8.  268. 


»)  Bull.  Sog.  Chim.  12  (1869),  S.  187. 
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von  Trimethylamin,  bezw.  eiuer  audereu  ter- 
tiären Base  auf  die  Homologeu  dos  Äthylen - 
chlorbydrins  die  höheren  Homologen  des  Cho- 
lins,  so  z.  B.  aus  Trimethylamin  und  Pro- 
pylenchlorhydrin  das  Isopropylencholin- 
chlorid:^) 


/ 


CH,  .  CH 


CCH,),N^ 


/ 


CIL 


Die  dem  Stickstoff  angelagerten  Alkohol- 
radikale können  auch  verschieden  sein,  wie 
dies  z.  B.  in  dem  von  Ladenburg-)  dar- 
gestellten Methyldiäthylisopropylencholinjodid : 

/OH 
(C.H,),.         .ca.  .  CH 

CH/      \J 

der  Fall  ist. 

Analoge  Verbindungen  wurden  von  Coppola 
unter  Verwendung  von  Pyridin  dargestellt, 
und  zwar: 

Xl\\  .  CH,  .  OH 
Pyridincholin:   C.H.N 


in  den  Aufbau  des  Lecithinmolektlls  entstehen 
die  Lecithine  dadurch,  dafs  in  dem  Glycerin 
zwei  der  drei  vorhandenen  Hydroxylwasser- 
stoffatome  durch  zwei  strukturidentische  (R,U) 
oder  strukturverschiedene  (R,R')  Fettsäure- 
radikale  ersetzt  werden,  während  das  dritte 
Hydroxyl- Wasserstoffatom  durch  den  Phosphor- 
säurerest vertreten  wird,  welchem  andererseits 
das  Cholinmolekül  angelagert  ist.  Die  Le- 
cithine entsprechen  demnach  der  allgemeinen 
Formel : 


/CR 
C.H.r^OR' 


':f  "ft 


OH 


^0— P=0 


0  .  CH,  .  CH,  .  N< 


OH, 


wobei  R,  R'  zwei  identische  oder  verschiedene 
Fettsäureradikale  bezeichnen. 

Das    Distearyl- Lecithin:    C^^Hj^^jNPO^ 
besitzt  die  Konstitution: 


/         18      85 


OH 


'ft"»"\ 


^OH 


0  .  P=0 


0  .  CjH^  .  N 


'/ 


(CHg), 


Zf% 


Pyridinneurin:  C.H.N< 


CH=CH 


2 


OH, 


^OH 


Pyridinmuscarin:    C^H^Nn^ 


.CH,  .  CH 


OH 
OH. 


während  diejenige  des  Palmityl-Stearyl- 
Lecithins,  C^gH^^NPO^,  der  Formel: 


c«ii. 


^OII 


\ 


0 
-0 


Gleichzeitig  wurde  von  demselben  die  physio- 
logische Wirkung  dieser,  wie  der  quaternären 
Ammoniumbasen  im  allgemeinen,  in  ihrer  Ab- 
hängigkeit von  der  Konstitution  der  betreffenden 
Verbindungen  untersucht.**) 

Phidlich  ist  das  Cholin  auch  wegen  seiner 
Beziehungen  zu  den  PtomaYnen  von  Bedeutung, 
indem  die  unter  diesen  letzteren  vorkommen- 
den Basen:  Neurin,  Neuridin  u.  a.  voraus- 
sichtlich als  Umwandlungsprodukte  aus  dem 
Cholin  entstehen  (vergl.  hierzu  im  fünften  Ab- 
schnitt: PtomaYne). 

Lecithine«  —  Die  Lecithine  (vom  griech. 
kivLix^iM^,  Eidotter)  sind  Stickstoff-  und  phos- 
phorhaltigo,  den  Fettkörpern  zugehörige  Ver- 
bindungen, welche  sowohl  durch  Säuren,  wie 
Alkalien  in  Fettsäuren,  Glycerylphosphorsänre 
and  Cholin  gespalten  werden. 

Nach  dem    zur   Zeit    gewonnenen  Einblick 


0 


OH 
P-0 


I' 


0  .  C2H^  .  N  ' 


a^H«) 


»'3 


OH 


entspricht. 

Die  Lecithine  sind  Bestandteile  der  Nerveu- 
substanz,  des  Blutes,  p]igelbes  u.  s.  w.  Unter 
der  Einwirkung  von  Fänlniserrogern  zersetzen 
sie  sich  unter  Bildung  von  Cholin. 

Palmityl-Stearyl- Lecithin,  Gewöhn- 
liclies  Lecithin  (Protagon) :  C-^^Hg^NPO^. — 
Dasselbe  bildet  eine  in  Alkohol  leicht,  in  Äther 
weniger  leicht  lösliche  und  in  feinen  Nadehi 
krystallisierende  Substanz  von  wachsartigem 
Aussehen.  In  Wasser  löst  es  sich  unter 
Schäumen  zu  einer  opalescenten  Flüssigkeit, 
aus  der  es  durch  verschiedene  Salze  wieder 
gefällt  wird.  Mit  Säuren  oder  mit  Baryt- 
wasser zum  Sieden  erhitzt,  spaltet  es  sich  in 
die  betreffenden  Fettsäuren  (Palmitin-  und 
Stearinsäure),  Glycerylphosphorsänre  undCholin. 


')  Morley,  B.  B.  18  (1880),  S.  1805. 
«)  B.  B.  16  (l«82),  S.  1145. 


^)  Gazz.  chim.  ital.   1.^85,  S    3.11. 
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Diese  Zersetzung  verläuft  in  zwei  Phasen,  in- 
dem sich  zuerst  Glycerylphosphorsäurecster 
und  Cholin  bilden  : 


O.C,,H3,0 
^0-P=() 


(GH.), 


+  HJ) 


+  HO 


O .  eil«  .  CH«, .  ^. 

^      \0H 


O.C,,H3,0 

\  ^.-^OH 

\o .  P=0 

OH 


,  CHg  .  CH^  .  ^y 

OH, 


und  der  erstere  hierauf  weiter  unter  Aufnahme 
der  Elemente  von  zwei  Molekülen  Wasser  in 
Palmitin-,  bezw.  Stearinsäure  und  Glyceryl- 
phosphorsäure  zerfällt : 

CsH^^O  .'  cl^nJio    +  2  H,0  =  C,,H,,0, 
__    OH 
0  .  P=0 
^^--OH 

OH 


+  Gi8H8«0,  +C3H,fOH 


OH 


0=P=0 


OH. 


Durch  Abspaltung  der  Elemente  eines  Mole- 
küls Wasser  aus  dem  Cholin  vermag  dieses 
weiterhin  in  die  entsprechende  Vinylbase :  das 
Neurin  überzugehen  (vergl.  S.  73): 


(CH3),n/ 


CHj  .  CH^  .  OH 


^OH 


(CH3)3N 


H,0  = 


.CH«.CH 


9 


OH, 


ein  Verhalten,  welches  die  von  Liebreich  beob- 
achtete Entstehung  von  Neurin  aus  Protagon 
durch  Zersetzen  mit  ßarytwasser  erklärt. 

Das  Lecithin  verbindet  sich  mit  Basen  und 
mit  Säuren  und  liefert  mit  Platinchlorid  ein 
schwer  lösliches  Chloroplatinat : 

(C^gHg^NPOg  .  HCl).,  .  PtCl^. 


Yorkommen   von   LeeithiDen  in  den 

Pflanzen,  —  Aus  verschiedenen  Arbeiten  der 
letzten  Jahre  geht  hervor,  dafs  Lecithine  im 
Pflanzenreiche  sehr  verbreitet  sind.  Hierfür 
spricht  nicht  nur  das  Vorkommen  von  phosphor- 
haltigen  Verbindungen  in  den  ätherischen 
Auszügen  vieler  Pflanzenteile,  besonders  von 
Samen;  sondern  auch  der  bereits  in  zahl- 
reichen Fällen  experimentell  geführte  Nach- 
weis von  Cholin  in  Pflanzen  und  Pflanzen- 
teilen. Vegetabilisches  Lecithin  als  solches 
war  jedoch  bisher  noch  nicht  isoliert  worden. 
Diese  Aufgabe  darf  gegenwärtig  insoweit  als 
gelöst  bezeichnet  werden,  als  es  Schulze  und 
Libemike')  gelungen  ist,  Pflanzenlecithiu  in 
ziemlich  reinem  Zustande  darzustellen.  Jedoch 
darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  dafs  auch 
diese  Produkte  zweifellos  noch  Gemische  ver- 
schiedener Lecithine  darstellen.  Nach  der  von 
den  genannten  Autoren  ausgearbeiteten  Methode, 
auf  welche  hier  nur  verwiesen  werden  kann,  wird 
es  möglich,  das,  bezw.  die  Lecithine  von  den  stets 
mit  vorhandenen  Glyceriden  und  Fetten,  sowie 
von  Wachs  und  Cholesterin  vollständig  zu  be- 
freien, so  dafs  schliefslich  Körper  erhalten 
werden,welche  alle  Eigenschaften  und  auch  die  Zu- 
sammensetzung der  tierischen  Lecithine  besitzen. 
Aufser  in  Form  von  Lecithinen  kommt 
Cholin  auch  vorgebildet,  als  solches,  d.  h.  nicht 
in  Verbindung  mit  Glycerylphosphorsäure  in 
manchen  Pflanzenteilen  neben  Lecithin  vor. 
So  kann  das  aus  Samen  isolierbare  Cholin 
nicht  durch  eine  während  der  Darstellung 
stattgehabte  Zersetzung  von  Lecithin  entstan- 
den sein,  sofern  das  zu  seiner  Isolierung  an- 
gewandte Verfahren  eine  Spaltung  desselben 
ausschliefst.  Die  aus  Samen  gewonnenen  Aus- 
züge besitzen  stets  sauere  Reaktion.  Enthalten 
dieselben  Cholin,  so  mufs  dasselbe  in  jenen 
als  solches  vorhanden  gewesen  sein,  indem 
Lecithin,  so  leicht  es  durch  Basen  zersetzt 
wird,  gegen  Säuren  in  der  Kälte  sehr  wider- 
standsfähig ist. 

2.   Aldehydamine. 

Die   hierher   gehörigen  Verbindungen   sind 
Amine,  welche  entweder  die   Aldehydgruppe: 

—  C^u  als  solche,  oder  aber  die  Aldehyd- 

/OH 

hydratgruppe:  CH         enthalten. 

\0H 

Muscarin:   C^Hi^NOg.   —   Diese   aufser- 
ordentlich  giftige  Base  ist  zusammen  mit  dem 


>)  Zeitschr.   für  physiol.  Chem.   18   (1889),   8.  365;  B.  B.  24  (1891),  S.  71. 
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früher  als  ^Amanitin"  bezeichneten  Cholui 
(s.  d.)  im  Fliegenpilz  (Agaricus  muscarius),  *) 
Hexen-  oder  Donnerpilz  (Boletus  luridus 
Schaff.)*)  und  im  Pantherschwamm  (Amauita 
panlherina)*)  nachgewiesen  worden  und  findet 
sich  voraussichtlich  auch  in  den  zahlreichen 
sonstigen  giftigen  Pilzen  vor.*)  Brioger  wies 
es  im  Jahre  1885  unter  den  Fäulnisprodukten 
des  Stockfisches  nach.  Das  natürliche  oder 
sog.  „Pilzmuscarin^  ist  ein  krystallinischer, 
aber  sehr  zerfiiefslicher,  in  Alkohol  löslicher 
Körper.  Es  wirkt  als  starkes  narkotisches  Gift. 
Das  Chloroplatiuat: 

(CJIj^NO,  .  Cl),  .  PtCl^  +  2  HgO 

ist  schwer  löslich. 

Das  Chloraurat:  C^H^^NO,  .  Cl .  AuClg 
ist  in  Wasser  leichter  löslich  als  das  ent- 
sprechende Cholindoppelsalz. 

Durch  Oxydation  von  Cholin,  bezw.  des 
Chloroplatinates  dieser  letzteren  Base  mit  kon- 
zentrierter Salpetersäure  erhielten  Schmiedeberg 
und  Harnack*^)  eine  basische  Verbindung, 
welche  in  der  Krystallform,  in  den  Löslich- 
keitsverhältuissen  und  in  der  Zusammensetzung 
ihrer  Platin-  und  Goldsalze  derart  mit  dem 
Pilzmascarin  übereinstimmt,  dafs  die  genannten 
Forscher,  zumal  da  auch  die  physiologische 
Wirkung  der  beiden  Basen  nach  verschiedenen 
Richtungen  Übereinstimmung  zeigt,  dieses 
„Cholinmuscarin^  für  identisch  mit  dem  „Pilz- 
mnscarin*'  erklärten.*)  Die  später  von R.  Boehm 
ausgeführte  vergleichende  physiologische  Prüf- 
ung der  beiden  Basen  hat  nun  aber  gezeigt, 
dafs  dieselben,  wennschon  in  naher  Beziehung 
zo  einander  stehend,  jedenfalls  nicht  mit 
einander  identisch  sind.  Die  Ursache  dieser 
in  physiologischer  Hinsicht  bestehenden  Unter- 
schiede ist  zur  Zeit  noch  unbekannt.  £.  Schmidt 
weist  darauf  hin,  dafs  dieselben  eventuell  in 
stercochemischen  Verschiedenheiten  ihren  Grund 
haben  könnten.^) 

Isomuscarin :  C^Hj^NOg  . —  Diese  mit 
Muscarin  isomere  Base  wurde  von  Bode^) 
ans  dem  Trimethylmonochloroxäthylammonium- 
cblorid : 


(CH,)3N<' 


CH  .  Cl  .  CHj  .  OH 


'^''X 


Ol 


')  Schmiedeberg  u.  Koppe,  Jahresber.  f.  Chem. 
1870,  8.  ö75. 

•)  R,  Boehm,  Arch.  f.  exper.  Pathol  u.  Pharmak. 
1»,  8.  60. 

•)  Derselbe,  ibid   S.  78. 

*)  Haaaelt-Henkel,    Handbuch    der   Giftlehre, 
1862.  1,  8.  167. 

»)  Arch.  f.  experim.  Pathol.   und  Pharmakol.  6 
u.  Jahretber.  f.  Chem.  1876,  S.  804. 


durch  Behandeln  mit  Silberoxyd  gewonnen, 
bezw.  in  Form  iiires  ('hloroplatinates  und  Chlor- 
aurates  charakterisiert. 

Gemäfs  seiner  Bildungsweise  besitzt  dieses 
„Isomuscarin",  Oxycholin  oder  Tri- 
methyl-Dioxäthylammoniumhydroxyd 
die  Konstitution : 

CH  .  OH  .  CHg  .  OH 

(CH,),N<f 

OH. 

Der  Muscarinformel :  C^Hj^NO^  entsprechen 
sonach  die  drei  zur  Zeit  bekannten  Verbind- 
ungen : 

/-OH 
/Cllg  .  CH         (V) 
^      OH 


Pilzmuscarin :  (CHgljN 


/ 


OH 


Cholinmuscarin  : 


Isomuscarin:  (CHg)gN 


j/ 


CH  .  OH  .  CH.,  .  OH 


OH. 


HiiSCariii-Diäthyläther(Diäthylmuscariu). 

—  Durch  viertägiges  Erhitzen  von  Monochlor- 
acetal  mit  Trimethylamin  in  alkoholischer 
Lösung  unter  Druck  auf  100**  erhielt  Berliner- 
blau^  neben  einer  weiterhin  beschriebenen 
Base  (vergl.  unten :  Beta¥na}dehyd)2das  A c et al- 
trimethylammoniumchlorid: 

^^  OC,H, 


(CILLN 


/CHj  .  CH 


/ 


•Cl, 


oc,u. 


d.  h.  das  Chlorid  des  Muscarindiäthyläthers, 
dessen  Chloroplatiuat  wasserfrei  oder  mit  einem 
Molekül  Krystallwasser  in  hingen,  rhombischen 
Säulen  krystallisiert,  während  das  Chloraurat 
gelbe,  in  Wasser  schwer  lösliche  Nadeln  bildet. 
Aus  Monobromacetal  und  Trimethylamin  er- 
hielten Grimaux  und  Löchert'^)  später  das 
entsprechende  Muscarindiäthylbromid: 


(CHg)gN< 


/CH, .  CH 


OG,U, 


\Br 


OCJL, 


welches    in    kleinen    Dosen    hypnotische    und 
schweifstreibende  Wirkung  besitzt. 


«)  Chem.  Centralbl.   1876,  S.  558. 

')  Nothnagel,  ß.  ß.  26  (1?<93),  S.  806  und  Arch. 
der  Pharm.  282  (1894),  8.  283  u.  folg. 

*)  Inaug.    Dissertat.     Marburg,     1889    u.   Ann. 
Chem.  Pharm.  267  (1891),  8.  29  J. 

»)  B.  B.  17  (18^4),  8.  1141. 
»")  Bull.  See.  chim.  18^9,  1,  8.  274. 
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3.   Bel«lnc. 

Die  als  „Itelaln"  xar  t^oxf/V  bezeichnete 
Base  der  Formel  CjII,,Nnj  wurde  zuerst  in 
der  Hnnkelrikbc  (llcta  vulgaris) ,  bozw.  in 
der  Itnukelrabcunielassc  aufgefunden.*)  Die- 
fldijö  enihalt  ein  Atom  Sauerstoff  mehr  «U 
dns  Ncnrin  und  wurdu  deshalb  auch  als 
„Oxyn  eurin"  unterschieden. 

Später  wurde  dits  Betain  als  identisch  mit 
dem  von  Marmö  und  Husemaun*)  aus  Lycium 
barbarnm  isolierten  Lyciu  erkannt  nnd  auch 
in  anderen  Pflanzen  nachgewiesen,  ^o  fanden 
es  Ritthnusen  und  Wogor*)  in  den  Bautn- 
wollensamen,  und  in  neuerer  Zeit  wies  Schulze 
sein  Vorkommen  neben  Cboliu  in  den  Wicken- 
und  Erbseukeimlingen,  beuw.  in  den  Malz- 
uud  Weizenkeiraoü*')  nach,  withrend  Jahns 
endlich  beide  Basen  aus  dem  sogen.  Wurm- 
saroen  isolierte  (vergl.  bei  Cholia). 

Unter  dem  Grupiiennamen  „Belaine" 
pflogt  man  gegenwärtig  alle  diejenigen  Basen 
zusammenzufassen,  welche  sieb  dem  Betain 
als  Typus  unterordnen  lassen.  Dieselben 
lassen  sieb  als  Amraoniumbasen  betrachten, 
welche  eine  ('arboxylgruppe  enthalten,  deren 
KoDHtitation  demgemäfs  der  allgemeinen  Formel: 
CIL  .  COOK 

entspricht. 

Die  hierher  gebürigen  Basen  haben  jedoch 
Neigung,  unter  Abgabe  der  Elemente  eines 
Moleküls  Wasser  in  innere  Anhydride  der 
Formel  .- 

.CH,  .  C  =  0 
tR%N(  I 

X. 0 

Oberzngohen. 

1,  Der  erste  Heprlsentaut  dieser  Bason- 
gnippe  ist  (las  von  Ilofmann''')  aus  Triatliyl- 
amiD  und  Monochloressigäther  dargestellte 
Triäthylglykokoll: 

CH,  .  COOCjH^ 


er 


^  CO,H,),N<, 


,CH^  .  COOC.H, 
Cl. 


2.  Liebreich")  lehrte  die  Darstellung  des 
Betaina  durch  Oxydation  lon  Nenrin,  sowie 
durch  Behandeln  von  Triraothylaniin  mit  Mono- 
cbloressigBfiure : 


a:".\>N+  I 


{■i 

3.  Von  allgemeinerer  Anwendbarkeit  ist 
die  von  Griefs')  anfgofundene  Darstellungs- 
raetbode.  Dieselbe  beruht  auf  der  Behand- 
lung der  aliphaüachen  nnd  aromatischen 
Amidosäureu  (Glykokoll  u.  a.)  mit  Mettajljodid 
in  methyl alkoholischer  Losung  bei  Gegenwart 
von  Kaliumhydroxyd.  Als  unmittelbares  Re- 
aktioosprodukt  entsteht  hierbei  zunächst  das 
Jodbydrat  der  Base : 

H,N— CH,  .  COOH  4-  3CH,J 
.  COOH 

+  an.]. 


=  CCH,)^N. 


welches  dann  —  unter  Abspaltung   von  Jod- 
wasserstoff —  weiter  iu  Betain  Öborgeht; 

-CHj.COOH  ,CU.  .C=0 

(CHs).,^/  =(CH,:,N.-        ■    I 

'■  J  -  0 

-f  HJ. 

4.  Kraut  erhielt  BetaTne,  indem  er  Alkyl- 
jodide  auf  die  Silbersake  der  Amidosänren 
einwirken  liefs.*') 

Nach  den  Methoden  2.  und  3.  erhall  man 
direkt  Salze  der  Betalue,  nach  den  Verfahren 
L  und  4.  hingegen  Chloride,  he/w.  Jodide 
von  ItetaVnäthorn,  aus  welch'  letzteren  die 
Betalne  selbst  durch  Behandeln  mit  frisch 
gefälltem  Silberhydroxyd  (it'wonncn  werden 
können: 


CIL.COncIL 


;CH,)gN 


+  AgOH  = 
CIL  .  C=0 


(CH,\Nl 

~-  () 
-f  Ag.I  -f-  Cilg  .011. 

Nach  den  nuter  1.  nnd  2.  angeführten 
Bildungsweisen  lassen  sich  ferner  auch  BelaTne 
des  Pyridins  und  im  allgemeinen  Betalne 
von  Hasen  mit    tertiär  gebundenem  Stickstoff 

darstellen. 


')  Scheibler,  B.B.  2(1869),  S.  292  und  8  (1870). 
I.  Ihb. 

')  JahreBbflf.   18T.%  S.  82H. 

';  Journ.  der  pmkt.  Cliem.  [2].  SO  (1884), 
l.  ;-i3. 

*)  B.  B.  3«  (1893),  S.  2151. 


")  Jahresber.  f.  Chem.  1862,  S.  3^3. 
»J  B.  B,  2  (1869),  8.  12. 

')  B.  B.  «  (1873),   8.  5S6i  7  (1874),  8.  39;   8 
(1875J,  S.  1406;  12  (1879).  8.  2307. 
'I  Ann,  Chem.  Pharm.  182  (1M76),  8.  172, 
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L 


,C1L  .  C=0 


Betain:  (CH  )  N 


I       -j-HgO,  bezw. 


yCll^  .  COOK  (?) 

(CH,)3N<; 

Über  Vorkommen  und  Isolierung,  bozw. 
Darstellung  desselben  wurde  bereits  weiter 
oben  das  Näbere  mitgeteilt.  Hinsichtlich  seines 
Vorkommens  sei  hier  noch  erwähnt,  dafs  es 
von  Brieger  und  Liebreich  in  den  giftigen, 
wie  nicht  giftigen  Miesmuscheln  und  ferner  auch 
im  menschlichen  Harn  aufgefunden  wurde. 

Über  die  zu  seiner  Darstellung  aus  der 
Runkelrübenmelasse  anzuwendende  Methode 
finden  sich  die  nötigen  Angaben  in  der  Arbeit 
von  Schulze  und  Frühling.^) 

Das  BetaKn  krystallisiert  aus  Alkohol  in 
grofsen  Krystallen,  aus  Äther-Alkohol  hin- 
gegen in  Tafeln.  Bei  100^  und  ebenso  beim 
Verweilen  über  Schwefelsäure  verliert  es 
1  Molekül  Wasser.  Es  ist  hygroskopisch  und 
daher  in  Wasser  sehr  leicht  löslich.  Von 
Chromsäure  und  Jodwasserstoff  wird  es  nicht 
verändert.  Durch  schmelzendes  Kali  wird  es 
unter  Entwickelung  von  Trimethylamin  zer- 
setzt. Die  gleiche,  jedoch  nur  partielle 
Spaltung  erleidet  es  durch  längeres  Kochen 
mit  wässeriger  Natronlauge,  indem  es  in 
Trimethylamin  und  Oxyessigsäure  (Glykolsäure) 
zerfällt:«) 


/CHo  .  COOH 


=  (cn3)3N 


(CHJ^n/ 

\0H 

+  CHgCOH) .  COOH. 

Das  ßetaYn  ist  eine  einsäurige  Base  und 
vereinigt  sich  mit  Säuren  zu  gut  krystalli- 
Rierenden  Salzen. 

Das  Chlorhydrat:  C^HjjNO^  .  HCl  bildet 
monokline,  in  Wasser  leicht  lösliche  Tafeln. 

Das  Chloroplatinat: 

(C^Hj^NOj  .HCl),  .  PtCl^  +  4H2O 

bildet  federförmige  Krystalle,  welche  unter 
Umständen  nur  drei  Moleküle  Kry Stallwasser 
enthalten.^)  Das  Salz  wird  bei  110^  wasserfrei. 
Sein  Platingehalt  beträgt  alsdann   30,26  Proz. 

Das  Chloraurat:  C^HjjNO,  .HCl.AuClg 
krystallisiert  in  Blättchen  oder  Nadeln,  die 
in  kaltem  Wasser  schwer  löslich  sind.  Es 
enthält  43,07  Proz.  Gold. 

Das  Chloromercn  rat: 

(C,H^jNO,  .  HCl),  .  HgCI, 


bildet  in  Wasser  und  Alkohol  leicht  lösliche, 
quadratische  Blättchen. 

Das  Jodid:  C^Hj^NO,  .HJ.  J,  (?)  scheidet 
sich  aus  der  wässerigen  Lösung  des  Betal'ns 
auf  Zusatz  von  Jod-Jodwasserstoffsäure  in 
braunen  Nadeln  aus. 

Körner  und  Menozzi  erhielten  aufserdem 
eine  Verbindung; 

C^HjjNO«  .  KJ  4-  2H2O. 

4.  Acetalamine,  Aldehydammoniake  und 
Hydramide,  Glykosamiue,  Diamido- 

Alkohole. 

a)  Acetalamine.  —  Es  sind  dies  Amine, 
welche  in  einem  oder  mehreren  Alkoholradikalen 
an  Stelle  von  zwei  Wasserstoffatomen  je  zwei 
Äthoxylgruppen  enthalten.*) 

Aus  dieser  Gruppe  sind  zur  Zeit  bekannt : 
1.  Das  Acetalamin  (Amidoacetal): 


NHa    .  CHa    .  CH 


OC,H, 


OC,H„ 


eine  durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
Chloracetal  entstehende,  farblose,  bei  163^ 
siedende  Flüssigkeit,^)  welche  aus  der  Luft 
Kohlensäure  anzieht  und  in  deren  Lösung 
Quecksilber-,  wie  Goldchlorid  Fällungen  er- 
zeugen; und 

2.  das  Diacetalamin: 


NH 


CH,  .  CH 


CHg  .  CH 


OC,H, 


OC,H, 
OC,H, 


OC,H„ 


welches  bei 258— 260" siedet  und  dessen  Chloro- 
platinat in  orangefarbenen,  bei  121"  sclimelzen- 
don  Tafeln  krystallisiert.  Die  Base  zeigt  in 
wässeriger  liösung  ein  ähnliches  Verhalten  wie 
Coniin,  indem  sie  mit  dem  6 — Sfachen  Volumen 
kalten  Wassers  eine  stark  alkalisch  reagierende, 
klare  liösung  liefert,'  die  sich  aber  bei  ge- 
lindem Erwärmen  schon  trübt  und  bei  weiterer 
Steigerung  der  Temperatur  einen  grofsen  Teil 
der  Base  in  Öltropfen  abscheidet.  Nach  dem 
Erkalten  der  Flüssigkeit  tritt  wieder  voll- 
ständige Lösung  ein  (Wolff). 

Beide  Verbindungen  besitzen  einen  unan- 
genehmen Geruch  und  entsprechen  hinsicht- 
lich ihrer  Konstitution  den  Muscariuen 
(vergl.  oben). 


«)  B.  B.  10  (1877),  S.  1070. 

«)  Scheibler,  B.  B.  26  (1893),  S.  1330. 

•)  Jahns,  B.  B.  26  (1893),  8,  1495. 


*)  Wohl,  B.  B.  21  (1888),  8.  616  u  Wolff,  ibid. 
!  8.  1481. 

*)  B.  B.  26  (1892),  8.  2355  u.  26  (1893),  S.  92, 
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b)  Aldehydammoniake  und  Hydramide. 

—  Sämtliche,  bisher  abgehandelte  Hydramine 
oder  Alkohol-Amiue  enthalten  die  NH,-  und 
OH-Gruppe  an  verschiedene  Kohlenstoffatome 
angelagert. 

Durch  direkte  Vereinigung  von  aliphatischen 
Aldehyden  und  Ammoniak  entstehen  hingegen 
Verbindungen :  die  Aldehydammoniake  oder 
Oxamine : 

R  .  C\     +  NH3  =  R  .  CH 

Nl  ^^NH„ 

in  denen  beide  Reste  an  das  gleiche  Kohleu- 
stoffatom  gebunden  sind. 

Die  aromatischen  Aldehyde  liefern  hierbei 
Hydramide;  so  2.  B.  entsteht  aus  Benz- 
aldehyd und  Ammoniak  das  Hydrobenz- 
amid: 

3C«H^  .  CHO  +  2NH3  = 


C^Hj  .  CH=N> 


C^H^  .  CH=N 


>CH  .  C^Hj  +3H,0. 


Die  Reaktion    verläuft   vermutlich   in   drei 

Phasen : 

__0H 

1.     C.H5  .  CHO  +  NH3  =  C^II^  .  CH 

—  NH, 

+  H,0; 


OH 


2.     C^Hjj  .  CH 


NH 


=  C^H5.CH-NH  +  H,0; 


2 


3. 


CßHj  .  CH=KH 


C^H^  .  CH=NH 
CgH5CH=N> 


+  CHO  .  C^Hg  = 


/CH  .  C^H^+H,0. 
CoH^CH=N/' 

Die  Hydramide  besitzen  selbst  keinen  ba- 
sischen Charakter,  verwandeln  sich  aber  beim 
P^rhitzen  oder  in  Berührung  mit  Kalium- 
hydroxyd in  isomere,  stark  basische  Ver- 
bindungen. (Vergl.  A  marin  im  Kap.  Gly- 
oxaline.) 

Die  Aldehydammoniake  bilden  keine  Salze, 
neigen  hingegen  zur  Bildung  von  Konden- 
satiousprodukten,  oder  aber  zur  Spaltung  in 
ihre  Komponenten. 

Analoge  Verbindungen  entstehen  auch  durch 
Einwirkung  von  Ammoniak  auf  substituierte 
Aldehyde,  so  aus  Chloral  (Trichloraldehyd) 
und  Ammoniak  das  Chloralammouiak: 


CCI3  .  CH 


OH 


NH„ 


welches  farblose,  neutral  reagierende,  bei  63® 
schmelzende  Krystalle  bildet. 

c)  Glykosamine.  —  Aus  der  Gruppe  der 
Hydramine  mit  mehreren  Alkohol -Hydroxylen 
seien  hier  die   beiden  Glykosamine   erwähnt: 

1.  Glykosamin,  C^Hj^NO^,  dessen  Kon- 
stitution vielleicht  der  Formel: 

CH,  .  NH, 


(CH  .  OH)^  (?) 

I 
CHO 

entspricht,  und  welches  aus  Chitin  durch 
Kochen  mit  Salzsäure  gewonnen  und  aus 
Alkohol  in  Nadeln  krystallisiert  erhalten  wird ; 
und 

2.  Isoglykosamin: 

CH,  .  OH 

I 
(CH  .  0H)3 
I 
CO 

I 

CH,  .  NH,, 

welches  aus  Glykosazon  durch  Reduktion  mit 
Zinkstaub  und  Essigsäure  entsteht.  Isoglykos- 
amin reduziert  kaiische  Kupferlösung,  giebt 
mit  Phenylhydrazin  wieder  Glykosazon  und 
wird  durch  Salpetrigsäure  in  Fructose  über- 
geführt. 

d)  Diamido-Alkohole.  —  Ein  Beispiel 
für  diese,  zwei  NHg-Gruppen  und  ein  Alkohol- 
Hydroxyl  enthaltenden  Basen  ist  imGlyceryl- 
diamin  (Diamidoisopropylalkohol ,  /5?-0xytri- 
methylendiamin  oder  a-Diamidohydriu) : 


CH,  .  NH 

I 
CH  .  OH 


2 


CH,  .  NH, 

bekannt.  Die  Verbindung  entsteht  aus  Di- 
chlorhydrin  durch  Behandeln  mit  alkoholischem 
Ammoniak.^) 

5.  Amidophenole   oder  Oxaniline. 

Durch  Einführung  von  NH, -Gruppen  in 
das  Molekül  eines  Phenols  wird  der  sauere, 
durch  die  Hydroxylgruppe  bedingte  Charakter 
dieser     Verbindungen     fortschreitend    herab- 


»)  Claus,  Ann.  Chem.  Pharm.  168  (1873),  S.  36;  Goedeckemeyer,  B.  B.  21  (18Ö8),  S.  2689;  Gabriel, 
B.  B.  22  (1869),  S.  224. 


I.  Abschnitt.     Basen  mit  offener  Kette. 


rt»^ 


157 


gestimmt  und  schliefslich  vollständig  durch  den 
der  Amidgruppe  innewohnenden  basischen  er- 
setzt. In  der  That  vermögen  die  Amido- 
phenole  wie  z.  B: 


i; 


mi 


CgH^v 


\ 


OH 


und  C,H3 


/ 


(NIL) 


2  2 


OH 


mit  den  Alkalien  keine  Salze  mehr  zu  bilden, 
wohl  aber  mit  den  Säuren  sich  zu  vereinigen. 

Die  Amidophenole  entstehen  —  wie  die  Ani- 
lino  aus  den  Nitroderivaten  der  aromatischen 
Kohlenwasserstoffe  —  durch  Reduktion  aus 
den  entsprechenden  Nitrophenolen.  Bei  Gegen- 
wart von  zwei  oder  mehreren  Nitrogruppen  im 
Molekül  dieser  letzteren  gelingt  die  völlige 
Reduktion  lediglich  bei  Verwendung  von  Zinn 
und  Salzsäure  als  Reduktionsmittel,  indem 
durch  Schwefelammonium  nur  eine  teilweise 
Reduktion  der  Nitrogruppeu  erreicht  wird. 
AusDinitrophenol:  C^IIj,  .  NO^  .  NO^  .  OH  ent- 
stehen derart  nach  einander  die  Verbindungen: 

C«H^  .  NH,  .  NO,  .  OH 
und  C^H^.NH,  .  NH^  .  OH. 

Weiterhin  lassen  sich  die  Amidophenole 
auch  aus  den  aromatischen  Amidosäuren 
durch  Destillation  mit  Baryumhydroxyd  er- 
halten: 

OH  /OH 


Amidodiimidoresorcin: 

(HO),.  /NH 

■^-C,H,/    j 
II,  N^  ^NH 

übergeführt. 

Gleich  den  Anilinen  geben  die  Amido- 
phenole bei  der  Behandlung  mit  Säure- 
chloriden oder  mit  Säureanhydriden  Ver- 
bindungen, in  denen  der  Wasserstoff  der 
Amidgrui)pen  durch  Säureradikale  vertreten 
ist,  deren  Konstitution  demnach  derjenigen 
der  Anilide  entspricht.  Die  betreffenden 
Acidylderivate  der  Orthoamidophenole  ver- 
halten sich  ganz  wie  die  der  Ortliodiamine, 
indem  sie  unter  Abspaltung  der  Elemente 
eines  Moleküls  Wasser  in  Anhydrobasen 
übergehen : 

.NU  .  COCHj 
G^U/  —  H,0 

OH 


Aoetylarnidopbenol 

-N. 


<        /C  .  CH, 


Äthenylttiiiidophenol. 


Das  entsprechende  Methenylderivat  erhält 
man  leicht  aus  Orthoamidopheuol  durch  Er- 
hitzen mit  Ameisensäure,  bezw.  aus  dem 
Chlorhydrat  der  Base  durch  Destillation  mit 
Natrium  formiat: 


COOIl 


\ 


NH,. 


NH  .  HCO 


Amidosalicylit&are 


Die  Amidophenole  stimmen  in  vielen  ihrer 
Eigenschaften  mit  den  Anilinen  überein.  Es 
sind  feste  Körper,  welche  sich  an  der  Luft 
förben,  und  zwar  verändern  sie  sich  um  so 
leichter,  je  gröfser  die  Zahl  der  in  dem 
Molekül  vorhandenen  Amidogruppen  ist. 
Triamidophenol:  CeH2(NH2)3  .  OH  z.  B.  oxy- 
diert sich  sowohl  im  freien  Zustande,  wie  in 
Form  seiner  Salze  äufserst  rasch;  auf  Zugabe 
einer  Spur  selbst  verdünnten  Ferriehlorids 
nimmt  es  eine  intensiv  blaue  Färbung  an,  in- 
dem es  in  Amidodiimidophenol: 


^'«H4X 


/ 


N 


\ 


OH 


-  11,0  =  CeH,  ; 


CH. 


(V 


HO^ 


NH 


/C«H2 
H,N'  ^NH 

übergeht. 

Ebenso  wird  Triamidoresorcin : 

C,H(NH,),  .  (OH), 

schon  durch  die  schwächsten  Oxydationsmittel, 
ja  selbst  in  Berührung  mit  Luft  in 


Methenylaniiduphenol. 

Ist  hingegen  das  Hydroxylwasserstoffatom 
durch  ein  Alkoholradikal  vertreten,  wie  im 
o-Anisidin: 

OCH,, 

so    sind    die    resultierenden     Acetyl-,     bezw. 
Säurederivate  beständiger. 
Ein  Abkömmling  des  Paraamidophenols: 

NH, 


(\ 


HC 

I 
HC 


\ 


CH 

I 
CH 


C 

I 
OH 

ist    das    Plieuacetin     oder 
])hene  tidiu: 


A  c  e  t  p  a  r  a- 
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NH  .  GOCH 

I 

/\ 

HC         CH 

I  I 

HC         CH 

\c/ 

0  .  C^H,, 


welches  bereits  im  Vorhergehenden  unter 
den  Derivaten  des  Acetanilides  behandelt 
wurde.     (Vorgl.  S.  106.) 

Rosamine«  —  Diese  basisclien,  auch 
Diaraidobenzeine  genannten  Farbstoffe 
entstehen  aus  m-Amidophenolen  durch  Be- 
handeln mit  Benzotrichlorid : 

/OH 
^;H5.CC13+2C,HX  = 

NH. 


NH 


^«Hg 


2 


CJI,  .  C(OH)  >0     +3  HCl. 

Na 


^^0^3 


'9 


Die  Salze  der  Rosaraine  sind  durch  be- 
deutendes Färbevermögen  ausgezeichnet.  Di- 
methyl-  und  Diäthyl-m-amidophenol  vereinigen 
sich  in  analoger  Weise  mit  Benzotrichlorid  zu 
Tetramethyl-,  bezw.  Tetraäthylrosamin,  welche 
als  rot-violette,  stark  fluorescierende  Farb- 
stoffe technische  Verwendung  finden. 

Rhodamine.  —  Als  „Rhodamine"  ist  eine 
Gruppe  violettroter,  herrlich  fluoresciercndor 
Farbstoffe  bezeichnet  worden,  welche  nach 
der  Art  ihrer  Entstehung  als  Phtalelfne  des 
m-Amidophenols  aufzufassen  sind.  Ihre  Kon- 
stitution entspricht  sonach  derjenigen  der 
Fluoresceine,  mit  dem  Unterschiede,  dafs  sie 
au  Stelle  der  in  letzteren  vorhandenen  zwei 
Hydroxylgruppen  zwei  Amidgruppen  enthalten; 


Flnoresceln. 


Rhodanin. 


Das  einfachste  R  h  o  d  a  m  i  u  erhält  man 
durch  Erhitzen  von  m-Amidophenolchlorhydrat 
mit  Phtxilsäureanhydrid  und  konzentrierter 
Schwefelsäure  auf  180—190": 


/' 


CO 


C,H,:;    >0  +  2C,H, 
XIO 


.NH. 


OH 


Na 


CeHg 


=  CH 


/ 


CH 


>0     -|-2H,0. 


•  "..    >0"« 


8 


\co 


NR 


Die  Chlorhydrate  dieser  Basen  krystalli- 
sieren  in  grünen,  metallglänzenden  Täfelchen 
und  liefern  bei  der  Behandlung  mit  den 
Jodiden  der  Alkoholradikale  Alkylrhodamine, 
welche  sich  durch  noch  intensivere  Färbung 
auszeichnen.  Verwendet  man  an  Stelle  von 
Phtalsäureanhydrid  Bernsteinsäure  zur  Konden- 
sation mit  m-Amidophenol,  so  erhält  man 
das  Rhodamin  des  Handels.^) 

Wie  Fluorescein  mit  sekundären,  aliphati- 
schen Basen  zu  Rbodaminen  zusammentritt, 
so  vereinigt  es  sich  auch  mit  Piperidin  zu 
einem  Rhodamin.*) 

OxybenzylamiDe.  —  Diese  mit  den  Ox- 
aniliuen  isomeren  Benzyl-Phenolbasen  werden 
als  Oxybenzylamine  bezeichnet,  weil  sie  neben 
dem  Phenol-Hydroxyl  die  basische  —  CH^NH^- 
Grnppe  des  Benzylamins  enthalten. 

Zu  ihrer  Darstellung  geht  man  von  den 
entsprechenden  Aldoximen  aus. 

Vom  An  isy  laldoxim: 

OCH, 

c„hY 

\CH=N  .  OH 
golaugt  man  derart  zum  Anisamin: 


CgH^ 


/OCH, 


/ 


CHg  .  NHg, 


einer  flüssigen,  bei  224®  siedenden  Base, 
welche  gut  krystallisierte  Salze  bildet.  Das 
Anisamin  ist  in  Wasser  löslich  und  besitzt 
alkalische  Reaktion.  Durch  Erhitzen  mit 
Salzsäure  wird  die  Methylgruppe  durch  Wasser- 
stoff ersetzt,  und  es  entsteht  o-Oxybenzyl- 
amin  oder  Salicylamin: 


C«H, 


OH 


CHj  .  NH^, 


welches    bei    121®    schmelzende    Nadeln    und 
krystallisierte    Salze    bildet.      Die    Base    ist 


')  B.  B.    21    (1888),    Ref.  S.-  682    u.  9jO;   ibid 
22  (1889),  R^f.  S.  625  u.  788. 


*')  Lellmnnn  u.  Büttner,  B.  B.  28  (1890),  S.  1383. 
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löslich   in  Alkalien.     Ferrichlorid   erzeugt  in 
den  Lösongen  ihrer  Salze  eine  blane  Färbnng.  ^) 
Das    entsprechende    p-Oxybenzylamin 
schmilzt  bei  95®.*) 


lY.    Amidoxime  oder  Oxamidine 
and  Azoxime: 


il 


R.  C 


/ 


N  .OH 


\ 


NH.. 


Die  dieser  Gruppe  angehörenden  Basen 
enthalten  den  ^N  .  OH-  und  — KH^-Rest  au 
dasselbe  Kohlenstoffatom  gebunden.  Sie  sind 
demgemäfs  sämtlich  durch  den  einwertigen 
Kern: 

.N  .  OH 


—  C 


/ 


NH. 


charakterisiert  und  lassen  sich  daher  als  Ab- 
kömmlinge der  Amidine  auffassen,  aus  welchen 
sie  auch  in  der  That  durch  Ersatz  des  Imid- 
wasserstoffatomes  durch  die  Hydroxylgruppe 
hervorgehen : 


CHj  . 


/ 


NH 


NH, 


CH3  .  C 


/ 


N  .  OH 


NE 


Äthenylamidin. 


Äthenylamidoxiro. 


Der  erste  Vertreter  dieser  Körpergruppe 
ist  nach  Ticmann  das  von  Lossen  und  Schiffer- 
decker'*) entdeckte  Isuretin.  Die  weiterhin 
mitgeteilten  verschiedentlichen  Synthesen  dieser 
Basen  sind  in  Verbindung  mit  der  Unter- 
suchung der  ganzen  Gruppe  zuerst  von  Tie- 
mann  ausgeführt  worden.  Von  den  zahlreichen, 
von  Tiemann  und  dessen  Schülern  dargestellten 
Amidoximen^)  seien  hier  nur  die  wichtigsten 
namentlich  aufgeführt: 


Methenylamidoxim  (Isuretin) : 
N  .  OH 


HCs. 


Sohinelzp.: 
104—1050 


NH, 

Athenylamidoxim : 
N  .  OH 
CH3  .  C<^ 

^NH, 

Propeny  lamidoxim : 

,N  .  OH 
CH3  .  CHj  .  C 


ISO'* 


r 


NH. 


Benzenylamidoxim : 

Sckmelsp.r 

N  .  OH 

79— 80<> 

Phenylätheuylamidoxim : 

N  .  OH 

C^Hj  .  CH3  .  Cx 

^NH, 

67« 

Phenyloxäthenylamidoxim : 

N  .  OH 

cji^  .  ch(oh)  .  c. 

\nh. 

158-159^ 

Die  Darstellung  dieser  Basen  gelingt  nach 
folgenden  Methoden: 

1.  Aus   den   Nitrilen,    durch    direkte    Ver- 
einigung mit  einem  Molekül  Ilydroxylamin:^) 

N  .  OH 

r  .  cn  +  nh,  .  oh  =  r  .  c. 

\nh,. 

Die  Methode  ist  sowohl  auf  die  mehratomigen, 
wie  auf  die  aromatischen  Säuren  und  ebenso 
auf  die  Säuren  der  Naphtalinreihe  anwendbar. 
Die  Reaktion  ist  eine  für  die  Nitrile  all- 
gemein gültige.  Von  Bladiu  wurde  dieselbe 
ferner  auch  auf  das  Cyanphenyltriazol  und 
Cyanpheuyltetrazol  angewandt.  Aus  m-Cyan- 
beuzoesäure  entsteht  die  gleichzeitig  als  Säure 
und  als  Base  fungierende  Verbindung: 

y.N  .  OH 

HOOC  .  C^H^  .  C<^ 

\NH„ 

während  p-Cyanbenzoäsäuro  ein  P  h  t  a  1  i  m  i  d- 
oxim : 


y 


C      N  .  OH 


C,H, 


NH 


CO 


liefert  (Tiemann). 

2.  Durch    Einwirkung     von    Hydroxylamin 
auf  die  Thioaraido®): 

N.OH 


R.CS.NH2-fNH3.01I  =  R.c/ 

+  H,S. 


NIL 


Die  Thioamide  können  in  dieser  Reaktion 
nicht  durch  die  Säureamide:  R  .  CO  .  NH^ 
ersetzt  werden. 


')  Goldschmidt  u.   Ernst,   B.   B.  28  (1890),   S.    |       ^)  B.  B.  22  (1.S89),  S.  2.J91 --LM58. 
^741.  ft)  B.    B.    17    (1884),    S.    126,    1685    u.    2746; 

18  (18ö5),  S.  731  u.  lU5:i. 


«)  Salkowsky,  B.  B.  22  (1889),  S.  214H. 
•J  Ann.  Chem.  Pharm   166  (1873). 


»)  B.  B.  19  (1886),  S.  1668. 
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3.  Durch  Behandeln  der  Amidine  mit  salz- 
sauerem  Hydroxylamiu :  *) 

Ml 


CJIg  .  C-^  +  NH,  .  On  .  HCl  = 


C 


IK  .  c/ 


N  .  OH 


6  "6 


NH. 


+  NH/:i. 


4.  Durch  Einwirkung  von  Hydroxylamin- 
chlorhydrat  auf  die  Imidoäther*):  Als  erstes 
Reaktionsprodukt  bildet  sich  hierbei  zunächst 
ein  Oximidoäther: 


C 


IL  .  (■/ 


NH 


e"R  .  ^  +  NHj  .  OH  .  HCl  = 


OC.H, 


N  .  OH 
OC,H, 


+  NH^Cl, 


der  sich  dann  in  der  zweiten  Reaktionsphase 
mit  dem  nebenher  gebildeten  Chlorammonium 
weiter  im  Sinne  der  Gleichung: 

yS    .    OH 

C«H.  .  C<  +  NH.Cl  = 


,H.  .  c/ 


N  .  OH 


C,H,  .  Cf  .  HCl  +  C,H,  .  OH 

\\H, 

umsetzt. 

Die  Amidoxime  sind  wenig  beständige, 
krystallisierte  Basen.  Sie  sind  in  Wasser 
meist  löslich  und  werden  auch  von  Alkalien 
und  Säuren  leicht  aufgenommen.  Mineral- 
säuren zersetzen  sie  jedoch  leicht  in  Hydroxyl- 
amiu und  das  betreffende  Säureamid: 

^N  .  OH 
R  .  CC  +  H„0  =  R  .  CO  .  NH, 

^NH^ 

-f  NH,  .  OH. 

Dieselbe  Spaltung  erleiden  sie  beim  Be- 
handeln ihrer  Chlorhydrate  mit  Natriumuitrit. 
Ferrichlorid  erzeugt  in  ihren  alkoholischen 
Lösungen  eine  intensiv  rote  Färbung. 

Die  Amidoxime  wirken  stark  reduzierend. 
In  kalischer  Kupferlösung  erzeugen  sie  einen 
flockigen,  grünen  Niederschlag,  und  ammonia- 
kalische  Silberlösung  wird  durch  sie  unter 
Spiegelbildung  reduziert. 

Die  Haupteigentümlichkeiten  ihres  Charak- 
ters beruhen  jedoch  auf  der  durch  die  gleich- 
zeitige Anwesenheit  der  >NOH-  und  — NH,- 


Gruppe  möglichen  Schliefsung  der  Kette. 
Mit  Säureanhydriden,  bezw.  Säurechloriden 
treten  sie  in  dieser  Weise  unter  Bildung 
cyklischer,  von  Tiemann  als  A  z  o  x  i  m  e  unter- 
schiedener Verbindungen  in  Reaktion: 

^N  .  OH 
R  .  CC  -f  Cl  .  COR'  =  HjO  4-  HCl 

NH, 


+  R.  C 


N— 0. 

'/  \C  .  R'. 

N 


Oft  verläuft  die  Reaktion  in  zwei  Phasen 
und  ermöglicht  alsdann  selbst  die  Gewinnung 
des  Zwischenproduktes : 


R  .  C 


/ 


N  .  0  .  COR' 


NH„ 


aus  welchem  dann  weiterhin  unter  Wasserab- 
spaltung die  Verbindung  mit  geschlossener 
Kette  resultiert. 

Mit  den  Anhydriden  der  zweibasischen  Säuren 
entstehen  Az  oxim carbonsäuren  ;  so  liefert 
Bernsteinsäureanhydrid  die  Verbindung: 


R  .  C 


N-   0, 


N 


C  .  CH,  .  CH,  .  COOH. 


Bei  Verwendung    von  Acetessigester  erhält 
man  Acetylazoximo: 


>N-0. 

R  .  CC 

N 


C  .  CH,  .  COCH3, 


welche  selbst  wieder  Oxime  und  Hydrazone 
liefern;  es  sind  wirkliche,  in  Essigsäure  und 
Azoxime  spaltbare  Ketone. 

Mit  den  Aldehyden  bilden  die  Amidoxime 
die  von  Tiemann  ursprünglich  als  Alkyliden- 
amidoxime,  später  als  Azoxim-R-idene 
bezeichneten  Verbindungen,  die  wirkliche  di- 
hydrierte  Azoxime  sind: 

^N  .  OH 
R.CC  +CHO  .  R'  =  H,0 

NH, 


^N— 0 


+  R.C 


/  \CHR'. 


^  N  H 


Durch  Permanganat  oder  Schwefelsäure  lassen 
sich  dieselben  in  die  entsprechenden  Azoxime 
überführen : 


»)  B.  B.  17  (1884),  S.  185. 


«)  B.  B.  17  (1884),  S.  1588  u.  1694. 
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R.C 


/ 


N— 0> 


N-0 


CHR'  +  0  =  H,0 


+  R .  C 


/ 


C .  R'. 


Die  Entstehung  dieser  Dihydrazoxime  — 
für  welche  Tiemann^)  die  Gruppenbezeichnuug 
„H  y  d  r  az  0  X  i  m  e"  eingeführt  hat  —  aus  Alde- 
hyden und  Amidoximen  ist  nicht  für  sämtliche 
Aldehyde  ohne  Ausnahme  gültig,  denn  während 
die  aliphatischen  Aldehyde  sehr  leicht  reagieren, 
liefern  die  Aldehyde  d6r  aromatischen  Reihe 
im  allgemeinen  unter  Wasserstoffentwickelung 
lediglich  Azoxime.  Eine  Ausnahme  hiervon 
macht  der  Salicylaldehyd.^ 

Mit  Chloroxalsäureester  reagieren  die  Amid- 
oxime  unter  Bildung  von  Äthern: 

yN.O.CO.COOC^Hj 
R'.  CK; 

welche   leicht  —  unter  Wasserabspaltnng  — 
in  das  entsprechende  Azoxim: 


R'.C 


/ 


N-0> 


'N 


C  .  COOCaHj 


übergehen. 

Mit  Chlorkohlensäureäther  liefern  die  Amid- 
oxime  Amidoximcarbonsäureester  : 


R.C 


/N— 0  .  CO  .  OC,H^ 


\ 


NH„ 


welche  jedoch  leicht,  unter  Austritt  von  einem 
Molekül  Wasser,  in  ein  geschlossenes  Ringsystom 
übergehen,  indem  ein  Carbonylimidoxim  : 


R.  C 


/"-"x.. 


0=0 


NH 


entsteht. 

Diese   letzteren    Verbindungen   erhält   man 
direkt  bei  Verwendung  von  Chlorkohlenoxyd.*) 


Wie  dieses  wirkt  Schwefelkohlenstoff;  es 
entstehen  dabei  direkt  die  den  Carbonylimid- 
oximen  entsprechenden  Thiocarbonylimid- 
oxime: 

N  .  OH 


R.C 


^' 


NH 


+  CS3  =  H3O 


s 


+  R.C 


/"-K 


CS. 


NH 


Aus  den  Amidoximen  der  allgemeinen  Formol: 

.N  .  OH 


R.C 


^' 


NH. 


und  Diazobenzolchlorid   erhält    man  Verbind- 
ungen der  allgemeinen  Formel: 


R  .  Cf  J>C  .  R. 

NH 

NH,. 


<, 


Monochloressigester  liefert  Derivate  der  all- 
gemeinen Formel: 

N-0  .  CH^  .  COOC^Hft 


R.  C< 


\NH„ 

aus  denen  durch  Verseifen  die  freien  Säuren, 
bezw.  —  infolge  von  Wasserabspaltung  — 
die  entsprechenden  Säureanhydride : 


R  .C 


.N-O-CH. 


NH^  C=0 


erhalten  werden. 

Die  durch  die  Gegenwart  der  =N .  OH- 
Gruppo  bedingten  Eigenschaften  der  Amid- 
oxime  sind  folgende  : 

In  alkoholischer  Lösung  mit  Natriumäthylat 
behandelt,  liefern  die  Amidoxime  Natriumver- 
bindungen  der  Formel: 

N  .  ONa 
R.  C^ 

NH, 


«)  B.  B.  22  (1889),  8.  3126. 

«)  IHemann,  B.  B   22  (1889).  S.  3124. 

')  Auf  die  mögliche  Bildung  von  Körpern  der 
Formel: 

/N-0-Cü-O-Ns 

R .  Csl  ^C.  R 

\NHi  H,N/ 

bei  Verwendung  von  Chlorkoblenoxyd  ist  bereits 
früher  von  Tiemann  hingevdesen  worden  (B.  B. 
19  [1886],  S.  1475).  In  der  That  entstehen  der- 
artig koDStitoierte  Verbindungen  häufigalsZwischen- 
prodokte,    aoB  denen  dann   durch    K.onden8ation 

0«sr«ieki,  Allnloid«. 


jl  das  betreffende  Azoxim  hervorgeht.  So  giebt 
BenzeDylamidoxim  mit  Chlorkohlenoxyd  zunächst 
CarbonyldibenzeDylamidoxim : 

CoHft  .  Cf  ^CO^  >C  .  CttHft, 

\nH,  EtW 

welches  dann  weiter  in : 

.N O. 

CgHs  .  Cf  >CÜ 


C«Hft^ 


übergeht  (Müller,  B.  B.  22  [1889],  S.  2401). 
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und  diese  weiterhin  Alkylderivate : 

^N.  OR 
R.C^ 

Diese  Äther  können  infolge  mangels  der 
Hydroxylgruppe  keine  Azoxime  mehr  bilden 
(vergl.  weiter  unten).  Durch  Behandeln  ihrer 
schwefelsaueren  Lösung  mit  Natriumnitrit  gehen 
sie  in  Nitrosoderivate  : 

^N  .  OR' 
R  .C^ 

\0  .  NO 

über,  welche  durch  Salzsäure  in  Chloride  der 
Formel : 

^N  .  OR' 

R.a^ 

\ci 

verwandelt  werden. 

Die  Anwesenheit  der  NH^-Gruppe  befähigt 
die  Amidoxime,  sich  direkt  mit  Cyansäure-, 
wie  auch  mit  Isocyansäure-,  bezw.  Isosulfo- 
cyansäureestern  zu  Uamstoffeu,  bezw.  Thio- 
harnstoffen  zu  vereinigen: 


R  .  C 


/ 


N  .  OH 


NH, 


+  CO  .  N  .  C^H^  = 


R.C 


/ 


N  .  OH 


NH  .  CO  .  NH  .  C^H^. 


Substituierte  Amidoxime,  d.  h.  solche, 

welche  an  Stelle  eines  Wasserstoffatomes  der 
NHj-Gruppe  ein  Alkoholradikal  R'  enthalten, 
erhält  man  durch  Einwirkung  von  Hydroxyl- 
amin  auf  substituierte  Thioamido: 


R  .  CS  .  NHR'  +  OH  .  NH,  =  H,S 

yN  .  OH 
NH  .  R'. 


+  R.  C^ 


Diese  substituierten  Amidoxime  können  mit 
Säureanhydriden  oder  Säurechloriden  nicht  mehr 
Azoxime,  sondern  nur  Salze  der  Formel: 


R. 


/ 


N  .  0  .  CO . R 


^ 


NH.R' 


liefern,  da  ihrem  Molekül  in  der  NH^-Gruppe 
ein  zur  Schliefsung  der  Kette  notwendiges 
Wasserstoffatom  fehlt.  Dagegen  reagieren  Alde- 
hyde, bezw.  Chlorkohlenoxyd  und  Chlorkohlen- 
säureester, welche  sämtlich  aus  der  =N.OH-, 
bezw. -NHg-Gruppe  nur  je  ein  Wasserstoffatom 


eliminieren,  auch  mit  den  substituierten  Amid- 
oximen  leicht : 

^N  .  OH 
R.C^  -f  OH  .CR' 

NH  .  R'  Aldehyde 

==  HjO  -f  R  .  C:^  \CH .  R'. 

^^NR'^ 

Ferner  wurden  von  Tiemann,  bezw.  dessen 
Schülern^)  auch  die  aus  den  Polynitrilen,  wie 
Dicyan ,  Äthylencyanid ,  Trimethylencyanid, 
Phenylencyanid  u.  a.  m.  entstehenden  Diamid- 
oxime  untersucht.  Dicyan  liefert  das  Di- 
amidoxim : 

H,N\  ^NH, 


HO  .N 


>-< 


N.  OH. 


Bernsteinsäurenitril  (Äthylencyanid)  und  Glu- 
tarsäurenitril  gehen  in  der  Kälte  leicht  in  die 
entsprechenden  Diamidoxime  über;  verläuft 
hingegen  die  Reaktion  in  der  Wärme,  so  er- 
hält man  Imidoxime,  wie  z.  B.  aus  Äthylen- 
cyanid die  Verbindung: 

H^N^       ^NH, 

HO  .  N=C     C=N  .  OH, 

I      I 
H^C — CHj 

die  dann,  unter  Ammoniakverlust,   weiter  in 
das  Imidoxim: 

NH 


HO  .  N=C       C=N  .  OH, 

I        I 
H^C  —  CHj 

d.  h.  in  das  Dioxim  des  Pyrrolidins  übergeht. 
Ein   gegen    Hydroxylamiu    von  demjenigen 
der  übrigen   Cyanide  abweichendes  Verhalten 
zeigt  das  o-Cyanbenzylcyanid : 

.CN 


C«H, 


X 


N^Hj  .  CN, 


indem  das  resultierende  Reaktionsprodukt  nicht, 
wie  die  Amidoxime,  gleichzeitig  saueren  und 
basischen  Charakter  besitzt,  sondern  eine  wirk- 
liche Base  ist.  Die  Konstitution  desselben 
dürfte  der  Formel: 

c,h/  ^N 


■0' 


NH 


nahekommen,  bezw.  enteprechen. 


•)  B.  B.  22  (18a9),  S.  2942. 
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Durch  Säurechloride  werden  die  Diamid- 
oxime  in  die  entsprechenden  Diazoxiroe  ver- 
wandelt. Aus  dem  bei  196^  schmelzenden 
Oxalendiamidoxim: 


HO 


.n/       \ 


N  .  OH 


erhält  man  ein  bei  187®  schmelzendes  Diacetyl- 
derivat,  welches  mit  einem  Überschufs  Essig- 
säureanhydrid das  bei  161 — 165®  schmelzende 
Oxalendiäthenyldiazoxim: 


CHg  ,  C 


^C— C^'  NC  .  CH3 

liefert. 

Endlich  sind  noch  Verbindungen  bekannt, 
welche,  wie  das  Oxalenazoxyäthenylani- 
lidoxim  vom  Schmelzp.  172®: 


C,H,  .  HN, 


HO.N 


1/ 


C— C 


N— 0^ 


C  .  CH 


8 


zugleich  Amidoxime  und  Azoxime  sind. 
Das  vom  /^-Gyanchinolin  : 


CN 


sich  ableitende  Amidoxim  und  Azoxim,  sowie 
Derivate  dieser  sind  von  Biedermann^)  dar- 
gestellt worden.     Das  Azoxim: 


I 


C,H,N  .  C 


/"-% 


C.CR 


'N: 


schmilzt  bei  175®. 

Erwähnt  sei  endlich  noch  die  von  Fischer 
und  Hefs^)  als  Diphenylendihydroxylamin : 

C^H^  .  NH  .  OH 

I 

C^H^  .  NH  .  OH 

betrachtete  Verbindung:  Cj^Hj^NgO^,  welche 
eine  schwache,  durch  Reduktion  mit  Zinn  und 
Salzsäure  in  Benzidin  übergehende  Base  bildet. 

Hydrazoxime. 

Diese  Verbindungen  fungieren  gleichzeitig 
als  Hydrazone  und  als  Oxime.  Man  erhält 
sie  entweder  durch  Einwirkung  von  Phenyl- 
hydrazin auf  Ketoximo,  oder  von  Hydroxyl- 
amin  auf  Acethydrazone.^) 


Als  Beispiel  für  diese  Körpergruppe  sei 
das  Aceton  -  Hydrazoxim  (Dinitrosoaceton- 
hydrazon)  : 

H  .  C=N  .  OH 


C=N— NH .  C^H^ 

I 
H  .  C=N  .  OH 

angeführt.  Es  sind  Verbindungen  ohne  basische 
Eigenschaften. 

V.  Thioamine  —  Thialdine  —  Carbo- 

thialdine. 

a)  Thioamine.  —  Als  Thioamine  sind  zu- 
nächst die  substituierten  Hydramine  zu  bezeich- 
nen, welche  an  Stelle  von  OH  die  Sulfhydrylgruppe 
SH  enthalten,  wie  z.  B.  das  Thioäthylamin: 

OH^  •  SH 


CHg  .  NH,. 

Ein  ebenfalls  als  Thioäthylamin  beschrie- 
benes Kondensationsprodukt  dieser  letzteren 
Verbindung : 


CH,  .  CH,  .  NH, 


CH,  .  CH,  .  NH, 

ist  von  Gabriel*)  dargestellt  worden.  Dasselbe 
bildet  eine  ölige,  bei  231—233®  siedende,  in 
Wasser  lösliche  Flüssigkeit  und  liefert  ein  in 
mikroskopischen  Nadeln  krystallisierendes  Chlor- 
hydrat: SCCH,  .  CH,  .  NH,),  .  2  HCl. 

Auch  das  Oxyd:  SO(CH,  .  CH,  .  NH,),  be- 
sitzt basische  Eigenschaften  und  bildet  ein 
Chlorhydrat. 

Endlich  sind  noch  Schwefel-,  bezw.  selen- 
h altige  Amine  bekannt,  in  denen  zwei  Mole- 
küle eines  Amins  durch  zwei  Atome  Schwefel, 
bezw.  Selen  verbunden  sind.*)  Derartige  Ver- 
bindungen sind: 

S  .  CH,  .  CH,  .  NH, 
i  "  Dithioäthylamin 

S  .  CH,  .  CH,  .  NH, 

Se  .  CH«  .  CHo  .  NHo  tx«    1       «i-t.  1 

,  22a  Diselenoäthylamin 

Se  .  CH,  .  CH,  .  NH,  (Di^n^idoWhyl-.tr-di^elenid). 

Die  Chlorhydrate  und  Pikrate  dieser  Basen 
krystallisieren  gut.  (Vergl.  auch  Thioaniline, 
Seite  95.) 

ß)  Thialdine.  —  Als  Thialdine  unterscheidet 
man  eine  Gruppe  schwach  basischer,  schwefel- 
haltiger Verbindungen,    welche   durch  gleich- 


•)  B.  B.  22  (1889).  S.  2761. 
•)  B.  B.  20  (1887),  S.  2471. 
•)  V.  Pechmann  u.  Wehsarg,   B.  B.  21   (1888), 
8.  2994. 


*)  B.  B.  24  (1891),  S.  1110. 
*)  Gabriel,  B.  B.  22  (1889),  S.  1137  und  Coblentz, 
ibid.  24  (1891)  S.  2131. 
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zeitige  Einwirkung  von  Ammoniak  und  Schwefel- 
wasserstoff auf  Aldehyde  entstehen:^) 

3CH3  .  CHO  +  H^N  +  2H2S  =  CeHjjNSg 


ThUldin 


+  3H,0; 
3C^Hft  .  CHO  +  H3N  +  2H,S  =  C^^^^NSa 

Bensothialdin. 

+  3H,0. 

Die  Konstitution  dieser  Körper  wurde  zu- 
erst durch  die  Untersuchungen  von  Guareschi-) 
festgestellt.  Die  von  Demselben  fQr  diese 
Körperklasse  aufgestellte   allgemeine  Formel: 


R- 

I 

S- 


-NH— R* 
R^: S 


ist  heute  allgemein  als  richtig  anerkannt. 

y)  Carbothlaldine.  —  Die  Carbothialdine 
sind  schwefelhaltige  Verbindungen  mit  nur 
sehr  schwach  basischen  Eigenschaften.  Sie 
entstehen  aus  den  Aldehyden  durch  gleich- 
zeitige Behandlung  mit  Ammoniak  und  Schwefel- 
kohlenstoff oder  aber,  indem  man  diesen 
letzteren  direkt  auf  Aldehydammoniake  ein- 
wirken läfst: 

2  (CHg  .  CHO  -f  NHg)  +  CSg 
=  C,H,,N,S, +2H,0.«) 

Die  Konstitution  dieser  Körpergruppe  ent- 
spricht nach  den  Untersuchungen  von  Gua- 
reschi*) mit  gröfster  Wahrscheinlichkeit  der 
bereits  früher  von  Mulder  aufgestellten  Formel: 

/NHg 

CS 

\SN(CH .  CH3),. 

TL    Imine. 

Als  Imine  werden  diejenigen  basischen 
Verbindungen  unterschieden,  welche  eine  oder 
mehrere  Imidreste:  ^NH  enthalten. 

Nach  dieser  Auffassung  wären  somit  auch 
die  sekundären  Amine: 


CnH 


m. 


>NH 


CnHm/ 

ZU  den  Iminen  zu  zählen. 

Die  NH-Gruppe    kann    auch    nur    an    ein 
einziges  Kohlenstoffatom  angelagert  sein  (Ald- 


'2 


NH 


2 


imine),  wie  z.  B.  im  Isoamylidenimin: 
(CHg)^  .  CH  .  CHg  .  CH=NH  von  Gold- 
schmidt*) und  Reychler.*) 

Hat  die  NH-Gruppe  saueren  Charakter,  so 
entsteht  ein  Imid,  wie  z.  B.  das  Phtalimid: 

/CO 

c,h/  >NH. 

\C0 

Interessant  ist  das  von  Bamberger  und  Müller  "^ 
untersuchte  Verhalten  der  Iraide  bei  der  Reduk- 
tion mit  Natrium  in  amylalkoholischer  Lösung. 
Dieselben  liefern  dabei  zunächst  ein  Imin, 
welches  dann  —  durch  weitere  Reduktion  — 
in  das  entsprechende  Amin  mit  offener  Kette 
übergeht: 

.CO  _^  CH, 

I.     C^H^/  >NH  +  8H  =  C^H^    >NH 
^CO  "^^--CHg 

+  2HgO; 

_^CH,  ,_^CH. 

IL    C^H^    >NH  +  2H  =  C^H^ 

CHj  """""■ —  CH  j . 

Der  Wasserstoff  der  NH-Gruppe  ist  durch 
die  Aldehydgruppe:  — CHO  vertretbar.  Die 
derart  resultierenden  Verbindungen  besitzen 
ebenfalls  stark  basischen  Charakter;  so  bildet 
z.  B.  das  bei  222"  siedende  Formopiperidin: 
C^H,^j=N.CHO  gut  krystallisierte  Salze.*) 
Ebenso  entsteht  durch  Einführung  der  CONH,- 
Gruppe  in  das  Piperidinmolekül  eine  basische 
Verbindung:  C5H,<j=N  .  CONH^  (Cahours). 

Piperidylgly  kokoll: 

CftHjo^N  .  CHg  .  COOH 
und  Piperidylalanin: 

C^Hio=N  .  CH 

\COOH 

verbinden  sich  mit  Säuren  und  mit  Alkalien.^) 
Je  nach  der  Anzahl  der  im  Molekül  eines 
Imins  vorhandenen  NH-Reste  unterscheidet 
man  zwischen  Moniminen,  Diiminen, 
Triimineu  und  Tetraimiuen. 

Diimine.  —  Das  einfachste  Diimin  oder 
richtiger  Diimid  ist  das  mit   dem  Cyanamid: 

N=C  .  NH, 


'2 


isomere  Carbodiimid: 


')  Wöhler  u.  Liebig,  Ann.  Chem.  Pharm.  Ol 
(1847)  S.  2. 

*)  Atti  K.  Acc.  dei  Lincei,  1878. 

*)  Liebig  u.  Redtenbacher,  Ann.  Chem.  Pharm. 
65  (1848);  Mulder,  ibid.  105  (1873). 

*)  B.  B.  11  (1878),  S.  1383. 

»)  ß.  ß.  11  (1878),  S.  1200. 


•)  B.  ß.  17  (1884)  S.  41. 

')  Ibid.  21  (1888),  8.  1888. 

^)  Wallach  und  Lehmann,  Ann.  Chem.  Pharm. 
287  (1887),  S.  251. 

»)  Kraut,  Ann.  Chem.  Pharm.  167  (1871),  S.  66; 
Brühl,  ß.  ß.  9  (1876),  S.  41. 
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XIT, 
nclches    im    freien  Zustande    aoiih    nieht    er- 
ballen    wnrde,    von    dem    aber    bereits  zahl- 
reiche Abkömmlinge,  wie  z.   B.  das 
Dipheuyicarbodiimid: 

K 

bekannt  sind. 

Ob  die  Imidgnippe  als  Imid-Holekal: 
NH 
U 
NH 

DKmid  tdec  IlTdiitoD 

im  freien  Znstando  existenzfähig  ist,  ist  zur 
Zeit  noch  nicht  mit  Sicherheit  erwiesen. 
Nach  Manmeue')  soll  beim  trockenen  Erhitzen 
von  Ammoniumchloroplatitint  Imidchlor- 
hydrat  nach  der  Gleiclinng: 
2KH,Cl.Ptn^  =  Pt-f  4Ha  +  (NH)j  .3 HCl 
entstehen  und  schßne  rhombische  Prismen 
bilden. 

Nach  dem   Vorschlage    von  Curtius')  pflegt 
man  das  vierwerlige  Radikal: 


von  Hydrazineii  iu  sich,  von  denen  diejenigen 
mit  iler  .\tomgrappe: 

N= 

I 

N= 

Verbindungen  mit  offener  Kelte  sein  würden, 
wShrend  die  den  Atomkomplex; 
N 

enthaltenden  bereits  zn  den  Derivaten  mit 
geachlosscner  Rette  zn  zählen  sein  wurden 
(vargl.  Abschnitt  U). 

Nach    Curtius    ist    ferner    auch    die    Dar- 
stellnng  des  Hydrazomethana: 


HN, 


,NH 


wie  ancb  d 

s  A 

oracthans: 

N           -N 

theoretisch 

nicht 

Qumöglieh. 

Das  Tri 

mi 

oder  H  y  d  r  a  z 

Rest:  I   II      I   ■ 


als  Azigrnppe,  den  zweiwertigen 


hingegen  als  Azogrnpp 


unterscheiden  und  bezeichnet  demgemäfs  die 
Gruppe:  ]>N — N<^  als  Ilydrazigruppe,  die 
Gruppe:  — N:=N —  als  Hydrazogruppe, 

Abkömmlinge  der  Hydrazigruppe  sind  die 
als  Aldazine,  bezw.  Kotazine  zu  unter- 
st^heidenden  Substitutionsiirodukte  der  Diimide, 
bozw.  Diimine,  wie  z.B.  das  Beuzalazin: 

N=CH  .  C„H, 

N=CH  .  CgH,, 
dessen  Kenstitution  die  Existenz  eines  zweiten, 
der  Formol: 

CJlj  .  HC<    I    ^CH  .  C„H, 

entsprechenden  Isomeren  vermuten  läfst. 

Dm  theoretisch  mögliche  Vorkommen  zweier 
isomeren,  nach  den  angeführten  Formeln 
konstituierter,  tlcuzalazine  schliefst  weiterhin 
auch    die    Existenz    zweier   isomerer   Reihen 


hn/  [ 

NH 
ist  im  freien  Zustande  noch  nicht  dargestellt 
worden;    wohl   aber   kennt   man  bereits  ver- 
scbiodeno  Derivate  desselben  (vergl.  Abschn.  II; 
Tricarbotriazobasen). 

Sämtliche  Imine  mit  offener  Kette  lassen 
sich  in  folgende  Gruppen  einordnen: 

1.  Aldimine; 

2.  Amidine  und  Imidine: 

a)  Amidine; 

b)  Imidine; 

cl  ImidoUther  und  Azidine; 

d)  Guanidine  und  Muskelbasen  oder 
Krcatiue; 

e)  Diguanide  oder  Diguantdiue, 

3.  Amido-  und  Imido-Nitrile; 

4.  Carbylamine  oder  Isonitrile. 

1.     Aldimloe. 

Als  Aldimine  können  sämtliche  Basen  zu- 
sammen gefafst  werden,  welche  aus  den  Alde- 
hyden durch  Ersatz  des  Sauerstoffatomes  durch 
die  NH-Gruppe  entstehen,  Bio  wichtigste  Base 
dieser  Gruppe  ist  das  Paraldimiu  von  Curtius. 

Parnldlmtn,  C,ll,,Oj .  CH  =.  NH.  —  Läfst 
man    Natriumnitrit    auf    eine    Lösung    von 


■)  Bull  Snc.  Chim.  |:l],  4  {!»! 


.  f.  prakt.  Chem,  [3],  ii  (ISfll),  S.  %. 
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Aldehydammoniak  einwirken,  so  erhält  mau 
das  Nitrosamin: 

^N— NO, 

welches  bei  nachfolgender  Behandlung  mit 
Salzsäure  die  Paraldimin  genannte  Base 
liefert: 


C. 


.HnO,  .C/  +H,0  +  HC1  = 

^N.  NO 


H 


CgHjjOg  .  C<  +  NO  .  OH. 

NH  .  HCl 

Letzteres  läfst  sich  als  Paraldehyd: 

C,H,,0,  .  C/ 

>0 

auffassen,  in  dem  ein  Sauorstoffatom  durch 
die  NH-Gruppe  ersetzt  ist. 

Das  Paraldimin  stellt  eine  blafsgelbe, 
nach  Paraldehyd  riechende  Flüssigkeit  dar 
und  liefert  krystallisierte  Salze. 

Wird  Nitrosoparaldimin  der  Reduktion  mit 
Zinkstaub  und  Essigsäure  unterworfen,  so 
geht  es  in  Amidoparaldimin: 

^N  .  NHg 

oder  Paraldinhydrazin  über,  welches  mit 
verdünnter  Schwefelsäure  zum  Sieden  erhitzt, 
Hydrazin:  H^N— NH^  liefert.^) 

Substituierte  -  Radikale  R' enthaltende  - 

Aldimine. 

Als  gleichfalls  den  Aldiminen  zugehörige 
Verbindungen  können  ferner  betrachtet  werden : 

1.  Das  bei  48  —  49®  schmelzende  Ben- 
zylidenanilin  oder  Phenylbenzimid  von 
Laurent  und  Gerhardt  und  H.  Schiff: 

C,H,  .  CH=N  .  C,H, ; 

2.  die  beiden  o-  und  p-Benzyliden- 
toluidine:    C^H^  .  CH=N  .  C^H^  .  CH^; 

3.  das  Bonzyliden-a-naphtylamin  von 
Papasogli:    C^H^  .  CH=N  .  Cj^H,;  sowie 

4.  sämtliche,  den  angeführten  analog  kon- 
stituierte Basen,  welche  durch  Einwirkung  von 
Benzaldehyd  auf  aromatische  Amine  entstehen 
(Laurent  u.  Gerhardt,  H.  Schiff). 


Dem  im  freien  Zustande  noch  unbekannten 
Methylenimin :  CHg  =NH  entspricht  die  Base: 
CH^  =  N  .  C^Hj  (Anhydroformaldehydanilin) 
von  ToUens.^) 

Nach  Pratesie  hingegen  kommt  diese  letztere 
Konstitution  der  aus  Formaldehyd  und  Anilin 
entstehenden  Base  C,H,N  zu.^) 

Zu  den  Methyleniminderivaten  gehören  auch 
die  von  Kolatow  aus  Formaldehyd  und  pri- 
mären, bezw.  sekundären  Aminen  dargestellten 
Verbindungen. 

Das  Oxymethylen  (Formaldehyd)  CHgO  rea- 
giert mit  den  primären  und  sekundären  Aminen 
genau  wie  mit  Ammoniak,  indem  unter 
Wasserabspaltung  eine  neue  Base  entsteht. 
So  reagieren  Äthylamin  und  Formaldehyd  im 
Sinne  der  Gleichung: 

C,Hj  .  NH^  +  CHjO  =  HgO  +  C^H^  .  N=CH2. 

Äthylmetbylenamin. 

Das  resultierende  Äthylmetbylenamin 
siedet  bei  205— 208^ 

Aus  Anilin  und  Formaldehyd  entsteht  das 
bei  137 — 138"  schmelzende  Phenylmethylen- 
amiu:  C^H^  .  N^CH^;  Diäthylamin  endlich 
liefert  bei  166— 169<*  siedendes  Tetraäthyl- 
methylendiamin:  (CjH^)^N2=CH2. 

Die  tertiären  Amine  hingegen  reagieren 
mit  Formaldehyd  nicht.*) 

Zu  dieser  Gruppe  von  Verbindungen  ge- 
hören ferner  auch  das  Monochloräthyl- 
i  d  e  n  a  n  i  1  i  d  :  CH^  .  Gl  .  CH  =  N  .  C^H^^ 
und  die  diesem  ähnlichen  Verbindungen, 
welche  von  Beriinerblau  und  Polikicn  aus 
Anilin  und  Monochloraldehyd  (bezw.  aus  dem 
Dichloräthor  —  welcher  dabei  in  Monochlor- 
aldehyd übergeht  — )  erhalten  wurden.*) 

3.    Amidine  und  Imidine. 

In  diese  Gruppe  gehören  alle  jene  zahl- 
reichen Basen,  welche  in  ihrem  Molekül  ent- 
weder einen  NH-  und  NH^-Rest,  oder  aber 
mehrere  NH-Gruppen,  oder  endlich  neben 
einem  NH-Rest  mehrere  NHg -Gruppen  ent- 
halten.    Als  A  m  i  d  i  n  e  werden  alle  diejenigen 

Basen  bezeichnet,  in  denen  die  \\^^  -Gruppe 

an  ein  und  dasselbe  Kohlenstoffatom  gebunden 
ist,  wie  in  der  Verbindung: 

^^  NH 
CH 

"NH,; 


»)  Curtius  und  Jay,  B.  B.  28  (1890),  S.  740. 

«)  B.  B.  17  (1884),  8.  657. 

»)  Gazz.  Chim.  Ital.  14  (1884),  S.  351. 

*)  Chemiker-Zeitung,    1885,    S.  1773 ;   Ref.  aus 


Bull,  de  VAcad.  Imp.  des  Scieuces  de  St.  Peters- 
bourg. 

^*)  Monatsch.  f.  Chem.  8  (1887),  S.  187. 
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als    TmidiDe    biugegen    dicjeaigea,     dorea 
Konstitation  der  allgemdacD  Formel : 

,C{NH). 
R'^  ;NH 

^  entspricht. 

Weiterhin  uatorscbcidet  man; 
fAmidamidine  von  der  allgemeinoo  Formel: 


R" 


/CONHj 


C  .  NH  .  NIIj ; 
Imidimidine  von  der  Konstitation: 


[  Guauidine  von  der  Formel: 
.NH, 
UN=C<' 

Den  zweibasischen  Säuren  entsprechen  die 

t'Bftchstehenden    Verbindungen,    in    denen  R" 

Idaa  Radikal    einer    zneibasiscbeu  S&uce  he- 
l'deatet : 


/C< 


-NH 


R"/     \l 


NH 


a)  Amldine, 

Die  Bc/eichnnug  Amidine  oder  Amimide 

f  wurde    von    Wallach    den    von    den    Amidon 

R  .  CONIIj,     bezw.     von     den     substituierten 

Amiden  R.CONHR'  und  R.COS(R')j   durch 

Ersatz  des  Saucrstoffatomeä  darch  ^Nll)"  oder 

I  (NR)"  derivierenden  Basen  beigelegt;  /..  B. 


CH. 


n/' 


NU 


Die  wichtigsten  Bil dang s weisen  dieser  Basen 
l^nd  folgende: 

I.  Ana  den  Amiden: 

a)  Der  erste  Vertreter  dieser   Basengrnpe : 

s  Acetamidin,  Acediamin  oder  Äthenylamidin 


..NH 

cH, .  er 

NHj 
wurde  von  Strecker  durch  Erhitzen   von  Acßt- 
amid  in  einem  Strome  von  Salzsäuregas  erhalten. 
Das  gleiche  Verfahren  wurde  später  vom  Wallach 
zur  Darstellung  auderur  Amidine  angewandt. ''i 

b)  Durch  Kiiudensation  eines  primürcn 
Amins  mit  einem  monosubstituiert«n  Amid 
unter  Anwendung  von  FhoBphortrichlorid  als 
Kondensations  mittel :') 

,NHR' 
R.CO.NHR'  +  NH„R'=H,0-|-R.C. 

^NR'. 

c)  Durch  Einwirkung  von  Phosphorpenta- 
chlorid  auf  die  Amide.  Das  hierbei  zunILchst 
sich  bildende  Amidchlorid  geht  —  unter  Ab- 
spüllung  von  Salzsäure  —  weiter  in  das  ent- 
sprechende Imidchlorid  über,  welch'  letzteres 
sieb  dann  mit  Ammoniak,  bezw.  einem  pri- 
mären Amiu  zu  dem  hetreffonden  Ämidin 
verbindet:*) 

C„H,  .  CO  .  NH  .  C.Hj  +  PCI,  =  P0C1„ 


^oHb  .  c/    '  —  HCl  = 

NH .  C„H. 


C,Us 


"-v. 


+  C.Il,  .  NU, 


^\n. 


(ultuootei  IlIpbiB/lbiinuslUBiaiii.) 

den  Amiden  durch  Erhitzen    mit 
primären     Anüns 


d)  Ai 
dem     Chi  orhyd  rate 
(Wallach^ : 

CHg  .  CO .  NH  .  Cgllj  -|-  CJI^NHj  .  HCl  =  11,0 

Autulttd. 

N  .  C„l£, 

+  CH, .  er 

^NH  .  e.H.  .  HCl. 


.    ')  Strecker,   Ana.   Chem.    Pharm.   108   (IÖ57),  I 
'*1  Hofraann,  Zeitachr.  für  Chem.  186ü,   S.  1Ü5.  ' 


*)  Üerhardt,  Annal.  du  chim.  et  de  Phy«.  [3], 
5S  ( 1858),  S.  308  ;  Wallach,  Ana.  Chem.  Pharm. 
184  M87ti),  S.  121  und  2H  (1883),  S.  2bG. 
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IL  Aus  den  Nitrilen: 

a)  Durch  Erhitzen    mit    dem  Chlorhydrat 
eines  primären  oder  sekundären  Amins  :^) 


NH 


CH3  .  CN  4-  NHjR  =  CH3  .  C^ 

b)  Indem  man  das  Nitril  durch  Be- 
handeln mit  Salzsäure  und  einem  Alkohol  in 
einen  Imidoäther  überführt,  der  sich  dann 
mit  Ammoniak,  bezw.  mit  den  Aminen  weiter 
zu  einem  Amidin  verbindet:*) 

CH,  .  Cf  +  NHg  —  CjHj  .  OH 

^OC,H» 


Imldo&ther. 


/ 


NH 


+  CH3  .  C^ 


Nach  dieser  letzteren  Methode  erhielt  Gau- 
tier im  Jalire  1867  aus  Cyanwasserstoff  das 
Formamidin. 

III.  Aus  den  Thioamiden  und  Iso- 
t  h  i  0  a  m  i  d  e  n :  Dieselben  gehen  beim  Be- 
handeln mit  Ammoniak,  bezw.  mit  primären 
und  sekundären  Aminen    in  Amidine   über:') 


CHg  .  CS  .  NH,  +  NH,R'  =  H,S 

^NH 
+  CH3  .  C<f 

\NHR'; 

.SR  .NH 

.C/       +NIIg  =  R.SH-fCH3.C^ 


CIL 


2 


^NII 


NH. 


Auiser  den  erwähnten  sind  noch  einige 
weitere  Bildungsweisen  der  Amidine  bekannt 
geworden.  Dieselben  sind  jedoch  nicht  von 
so  allgemeiner  Anwendbarkeit  als  die  im 
Vorhergehenden  augeführten. 

Von  Manchen  worden  auch  die  Anhydro- 
basen,  wie  z.  B.  die  Verbindung: 


•NH 


CH3  .  CII 


\ 


CH 


zu  den  Amidiuen  gerechnet,  weil  sich  die- 
selben von  den  Amidiuen  in  der  Weise  ab- 
leiten lassen,  dafs  in  diesen  letzteren  drei 
Wasserstoffatome  durch  einen  dreiwertigen 
Rest:  EICH  etc.  ersetzt  werden.  Diese  letz- 
teren   Basen     finden    jedoch     naturgemäfser 


ihren  Platz  unter  den  Verbindungen  mit  ge- 
schlossener Kette. 

Die  aliphatischen  Amidine  sind 
stark  alkalisch  reagierende,  dennoch  aber 
nur  wenig  beständige  Basen;  einige  krystalli- 
sieren.  Gegen  Säuren  verhalten  sie  sich  wie 
einsäuerige  Basen  und  bilden  damit  beständige 
und  krystallisierende  Salze. 

Mit  Säuren  oder  Alkalien  zum  Sieden  er- 
hitzt, zersetzen  sie  sich  in  ein  Molekül  Säure 
und  zwei  Moleküle  Ammoniak,  bezw.  —  wenn 
sie  ein  oder  mehrere  Alkoholradikale  ent- 
halten —  in  das  betreffende  Amin. 

In  wässeriger  Lösung  spalten  sie  sich  bei 
Siedetemperatur  in  ein  Amid  und  Ammoniak, 
bezw.  ein  Amin: 

^NH 
CH3  .  C/^       +  H,0  =  CH3 . CONH,  +  NH3. 

^NH, 

Bei  der  trockenen  Destillation  zerfallen 
sie  leicht  in  ein  Nitril  und  Ammoniak,  bezw. 
ein  Amin: 

.NH 
Cf  =  CH3  .  CN  +  NH3. 


CH3  .  ^^ 


NH^ 

Die  substituierten,  Alkoholradikale  enthalten- 
den Amidine  geben  mit  Schwefelwasserstoff 
ein  Thioamid  und  Ammoniak,  bezw.  ein  Amin. 
Die  Reaktion  verläuft  hierbei  vermutlich  der- 
art, dafs  zunächst  ein  Additionsprodukt: 

R  .  C^NH  .  R', 
\SH 

entsteht,  welches  dann  weiter  unter  Bildung  von 

R  .  CS  .  NH,  -|-  NH,R', 
bezw.  R  .  CS  .  NH  .  R'  +  NH3 

zerfällt  (Bernthsen). 

Mit  Essigsäureanhydrid  liefert  nur  das 
Formamidin  eine  Diacetyl  Verbindung;  die 
übrigen  Amidine,  vom  Acetamidin  an,  geben 
Kondensationsprodukte^)  und  zwar  sind  die- 
selben Derivate  der  Pyrimidine.*) 

Mit  Acetessigester,  wie  überhaupt  mit  den 
Ketonestern  verbinden  sich  die  Amidine 
schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur,  indem 
sie  in  Oxypyrimidine  übergehen.  (Vergl. 
Py  rimidine.) 

Mit  Schwefelkohlenstoff  liefern  sie  ent- 
weder Thioamide,  oder  Sulfocyansäure,  oder 
aber  ein  Senföl. 


»)  Bernthsen,  Ann.  Chem.  Pharm.  102  (1878), 
S.  25. 

•)  Pinner  und  Klein,  B.  B.  10  (1877),  8.  1893; 
11  (1878),  8.  6;  Pinner,   ibid.  17  (1884),   8.  2004. 


»)  Bernthsen,  Ann.  Chem.  Pharm.   184  (1876), 
S.  341 ;  Wallach,  1.  c. 
*)  Pinner,  B.  ß.  17  (1884),  S.  176. 
«*)  B.  B.  22  (1889),  S.  1600. 


1.  Abschnitt,     fiasen  mit  otfener  Kette. 


169 


Die  aromatischen  Amidine  sind  starke, 
alkalisch  reagierende  und  beständige  Basen, 
die  Alkyl-,  Säure-  und  Nitrosoderivate  zu  bilden 
imstande  sind.  Beim  Erhitzen  mit  Salzsäure 
auf  150®  zerfallen  sie  in  ein  Molekfll  Säure 
und  zwei  Molekflle  Base,  so  z.  B.  das  Di- 
phenylbenzenylamidinnach  der  Gleichung: 


NH  .  C.H, 


+  2H,0  =  CaHj.C00II 


-|-2C,H,  .NH,. 

Gegen  Schwefelwasserstoff  vtnd  Schwefel- 
kohlenstoff verhalten  sie  sich  wie  die  ali- 
phatischen Amidine. 

Beim  Erhitzen  mit  Eetonsäuren  liefern  sie 
Ozybasen  (Oxypyrimidine). 

Sie  bilden  gut  krystallisierte  Salze.  Die 
disubstituierten  Derivate  können  symmetrisch 
und  unsymmetrisch  konstituiert  sein;  so  z.  B. 
existiert  Diphenylbenzenylamidin  in 

symmetrischer: 


CeHft 

•  ^«^5 

nd 

unsymmetrischer 

Struktur: 

NH 

c,H, .  er 

Das  Benzenylamidin: 


C5H5  .  C 


/ 


NH 


NE 


8 


ist  krystallinisch  und  schmilzt  bei  75— 80^ 

Mit  Essigsäureanhydrid  zum  Sieden  erhitzt, 
geht  es  in  das  bei  108 — 109®  schmelzende 
Dibenzimidin: 


^«^5  •  ^\ 


NH 


>NH 


^NH 
über. 

Das  Phenylacetamidin: 

►NH 


^6^5  •  ^^2  •  ^ 


/ 


NH. 


schmilzt  bei  116—117,5®;  das 
Paratolenylamidin: 


CHg  .  CgH.  .  C 


/ 


NH 


NH3 


bei  101—102®. 

b)  Imidine. 

Diese  nur  schwach  basischen  Verbindungen 
sind  Abkömmlinge  der  Amidine.  So  geht 
Succi  namidin: 

>NH 


CHo  ,  C 


\ 


NH, 

/NH, 
CH,  .0/ 

^NH, 

bezw.  das  Chlorhydrat  dieser  Base  unter  Ab- 
spaltung der  Elemente  eines  Moleküls  Am- 
moniak in  Succinimidin: 


/ 


CHg  .  C\ 
CHj  .  Ci^ 


NH 
NH 
NH 


über.O 


c)  Imidoäther: 

^NH 

^OCnH«. 

Die  Imidoäther  lassen  sich  als  zusammen- 
gesetzte Äther  (Ester)  auffassen,  in  denen 
das  Carbonyl-Sauerstoffatom  durch  die  Imid- 
gruppe:  (NH)"  ersetzt  ist: 

»NH 


CH,  .  CO  .  OC„H 


CH3  .C 


/ 


'8 


m 


OC„H. 


Imidodthar 


sas»mmeng«s.  Äther 

oder    aber    als  Äther  der  Pseudoamide  oder 
Imidosäuren : 

OH  /OCaH. 


R.  C 


'B**m 


R.  C 


NH 


\ 


NH 


Imidos&nre 


Imido&ther. 


Man  erhält  sie  in  Form  ihrer  Chlorhydrate 
durch  Einwirkung  von  Salzsäure  auf  das  Ge- 
misch molekularer  Mengen  eines  Nitrils  und 
eines  Alkohols: 

.NH .  HCl 
CHj.CN  +  CjH^  .  OH  +  HCl  -  CH^.Cf^ 

OC,H,. 

Aus  Blausäure  und  Äthylalkohol  entsteht 
auf  diese  Weise 


«)  Pinner,  B.  B.  16  (1883),   S.  362   und    1657;  18  (1885),  S.  2818;  22  (1889),  S.  1600. 


OttAraselii,  Alkaloide. 
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Formimidoäthyläther: 
H .  CN  +  C^H^  .  OH4.  HCl  =  H . C/" 


NH .  HCl 


OC,H,. 

Die  Imidoäther  sind,  mit  Ausnahme  des 
eben  genannten  Formimidoäthers,  der  nnr  in 
Form  seiner  Salze  existenzfähig  ist,  auch  im 
freien  Zustande  beständig.^) 

Ihre  Ghlorhydrate  krystallisieren  gut;  beim 
Erhitzen  zerfallen  sie  in  Alkylchlorid  und 
Amid.  Durch  Behandeln  mit  Natriumhydroxyd 
und  darauf  folgende  Extraktion  mit  Äther 
erhält   man   aus  ihnen  die  freien  Imidoäther. 

Der  Acetimidoäthyläther : 

NH 


CHg  ,  Cv 

bildet    eine    bei  97**  siedende  Flüssigkeit  von 
eigentümlichem  Gerüche. 

Mit  Alkoholen  zersetzen  sich  die  Imido- 
äther in  Chlorammonium  und  0- Ameisen- 
säureester. 


HC^ 


NH  .  HCl  ^(OCH«), 

y^  -|-2CH^.0H=HC^ 


"^OC^H 


2'"R 


4-  NH^Cl. 


OC,H, 


Mit  alkoholischem  Ammoniak  und  mit  den 
Aminen  verbinden  sich  die  Imidoäther  zu 
Amidinen,  während  mit  Hydroxylamin  Acid- 
oxime  entstehen:^) 


.NH .  HCl 
R.Cf  -|-NH2.0H  =  R.C 


OC„H 


n*-»m 


N  .  OH 
OG„H„ 


+  NH^Cl. 


Die  den  Imidoäthern  entsprechenden  Imido- 
thioäther: 

.NH 


R.  C 


/ 


SC„H 


'ii"m 


erhält  man  in  analoger  Weise  durch  Ein- 
wirkung von  Salzsäure  auf  das  Gemisch  äqui- 
molekularer Mengen  eines  aromatischen  Nitrils 
und  eines  Mercaptans. 

Ferner  entstehen  dieselben  auch  aus  den 
aromatischen  Thioamidcn  durch  Behandeln 
mit  Alkyljodiden:*) 


C^Hft  .  CS  .  NH2  +  C^H^J  =  HJ 

.NH 
+  CcH,  .  C<^ 

\SC,H,. 

Die  Konstitution  der  Imido thioäther  ist 
die  gleiche  wie  diejenige  der  Isothioamide. 

Azidine.  —  Als  A  z  i  d  i  n  e  pflegt  man  die 
durch  Einwirkung  von  Phenylhydrazin  auf  die 
Imidoäther  resultierenden  Verbindungen: 


'  r.y 


NH 


R'.  C 


und 


R'.c/ 


N.NH.CJI5 


NH.NH.C^H^ 


\nh.nh.c«h^ 


zu  bezeichnen.    Es  sind  nur  schwach  basische, 
aber  gut  krystallisierende  Körper.*) 

d)  Guanidine  und  Kreatinbasen. 

Die  in  diese  Gruppe  gehörigen  Basen  lassen 
sich  als  Amidine  der  m-Kohlensäure 
oder  auch  als  Imidoharnstoffe  auffassen : 


/ 


OH 
0=C<' 

\0H 

m-Kohlenü&are 


NH 


0=C< 


2 


IIN=C( 


NH. 


NH 


NH. 


Harnstoff 


Gaanidin  od.  Iiiiido- 

hurnstoff 
(Carb-diamid-imid). 


Im  Jahre  1861  erhielt  Strecker*)  durch 
Behandeln  von  Guanin:  C^H^N^O  mit 
Salzsäure  und  chlorsauerem  Kalium  eine  feste, 
starke  und  ätzende  Base,  die  aus  der  Luft 
Kohlensäure  anzog  und  der  er  die  Formel: 
CH^Ng  und  den  Namen  G  u  a  n  i  d  i  n  beilegte. 
Später  machte  Strecker  selbst  auf  die  zwischen 
Kroatin,  Kreatinin  und  Guanidin  bestehenden 
Beziehungen  aufmerksam  und  stellte  —  im 
Jahre  1868  —  die  erstere  der  drei  letzt- 
genannten Basen  künstlich  durch  Einwirkung 
von  Cyanamid  auf  Methylglykokoll  dar.  Nach 
demselben  Verfahren  gewann  er  aus  GlykokoU 
und  Cyanamid  das  Glykocyamin.®) 

Eine  allgemein  anwendbare  Darstellungs- 
methode der  Guanidine  ist  von  Erlenmeyer 
angegeben  worden.')  Dieselbe  beruht  auf 
der  direkten  Vereinigung  von  Cyanamid  mit 
Chlorammonium,  bezw.  mit  den  Chlorhydraten 
der  Amine  durch  Erhitzen  in  alkoholischer 
Lösung  auf  100^.  Im  ersteren  Falle  entsteht 
hierbei  das  Guanidin  selbst: 

NC  .  NHg  +  NH^Cl  =  CH5N3  .  HCl, 

während    bei    Verwendung    von    Aminchlor- 


»)  Pinner,  B.  B.  16    (1883),    S.  353  u.  1654. 
«)  B.  B.  17  (1884),  S.185. 
")  B.  B.  16  (1882),  S.  564. 
*)  Pinner,   B.    B.  16   (1883),    S.    1655    und   17 
(1884),  S.  183  u.  -^OOS. 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.,  118  (1861).  S.  159. 

•)  Jahresber.,  1861. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  146  (186S),  S.  159. 
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hydraten  an  Stelle  von  Chlorammoninm  die 
betreffenden  homologen  Guanidine  erhalten 
werden. 

Ans  Cyananilid  ^nnd  ähnlichen  Basen)  und 
salzsanerem  Anilin  (bezw.  dessen  Homologen) 
gewinnt  man  nach  dem  gleichen  Verfahren 
das  Diphenylguanidin: 

C^Hj  .  NH  .  CN  +  C^Hft  .  NHg  .  HCl  = 


HN=C< 


/NH  .  C,H, 


.  HCl. 


^NH  .  CßHjj 


Substituierte  Guanidine  entstehen  ferner 
durch  Erhitzen  von  Aminen  mit  disubstituierteu 
Thioamiden  zum  Sieden  und  Reduktion  des 
Reaktionsproduktes  mit  Quecksilberoxyd  ;^)  aus 
Äthylamin,  Diäthylthioharnstoff  und  Qucck- 
silberoxyd  entsteht  auf  solche  Weise 

Triäthylguanidin: 

NH.CgH^ 
CJI^ .  NH^  +  S=C<;  +  HgO  =  HgS 

^I^H.CaH^ 


+  H,0  +  C,H,  .  N=C< 


NH  .  C3H, 


\ 


NH  .  C2H5. 


Diese  letztere  Methode  eignet  sich  gleich 
gut  zur  Gewinnung  von  aromatischen  Guani- 
dinen.  So  stellte  Kinzel^)  aus  fein  zerriebenem 
Di-p-Phenetolt  hioharnstoff  in  alko- 
holisch -  ammoniakalischer  Verrcibung  durch 
Behandeln  mit  frisch  gefälltem  Quecksilber- 
oxyd das  Di-p-Phenetolguanidin: 

.NH  .  C^H^OCH^ 
S=C<  '       +  NH3  +  HgO  = 

^NH .  C^H^OCjH^ 

/NH  .  C^H^OCgH^ 
HN=C<;  +  HgS  +  H^O 

\NH  .  C^H^OC^H^ 

und  in  derselben  Weise  aus 
Di-p-Anisolthioharnstoff: 

.NH  .  C^H^OCH^ 

s=c/ 

\nH  .  CJI^OCHg 
das  Di-p-Anisolguanidin: 

NH  .  C^H^OCH., 


HN=C< 


NH  .  C^H^0CH3 


dar. 

Durch  Erhitzen  der  Thiocarbanilide  mit 
Kupferpulver  gelangte  Merz  zu  trisubstituierton 
Guanidinen,  wie  Triphcnylguanidin  u.  a. 


Die  substituierten  Guanidine  können  in 
mehreren  isomeren  Formen  auftreten  und 
zwar  sind  von  den  monosubstituierten  Derivaten 
zwei: 


NH,  y 

R  .  N=C^        "  und  HN=C/ 
NHo 


NH  .  R 
NH^; 


R.N=C<^ 


NHR  ^NR^ 


von  den  disubstituierteu  drei: 

.NHR 
HN=C<^       '     HN=C<; 
-NH,,  ^NH„  \nHR 

und    endlich  von  den  trisubstituierton  Guani- 
dinen ebenfalls  drei  Isomere: 


NR, 

r-n/ 


RN=C 


\ 


.NHR  /NR, 

RN=C/  HN=C^ 

^NHo,  ^NHR,  "^NHR 

möglich. 

Die  Guanidine  sind  starke,  einsäuerige  Basen ; 
einige  unter  ihnen  nehmen  selbst  Kohlensäure 
aus  der  Luft  auf.  Das  Guanidin  selbst  bildet 
ein  in  schönen  quadratischen,  in  Alkohol  un- 
löslichen Oktaedern  krystallisierendesCarbonat: 
(CHjjNj)^  .  HgCOj  und  verbindet  sich  auch 
mit  den  Fettsäuron  zu  Salzen,  aus  denen 
dann  weiter  die  sogen.  Guanamine  erhalten 
werden.     (Vergl.  Guanamine.) 

Ätzkali  spaltet  das  Guanidin  in  Ammoniak 
und  Kohlensäure,  die  substituierten  Guanidine 
aufserdem  noch  in  ein,  bezw.  mehrere  Mole- 
küle Amin.  a-Triphenylguanidin  zerfällt 
jedoch  lediglich   in   Kohlensäure  und  Anilin: 


C.H, .  N=C/ 


/NH.  CjHj 


-NH .  C.H, 


+2H,0  =  C0^ 


+  3C.U,  .  NH,. 

Mit  Dibenzoyl  (Benzil)  verbindet  sich  Guani- 
din zu  Benzildiguanyl  und  Benzilmono- 
guanyl:'*) 

.NH, 
HN=C<(  /C,H, 


^-N=c/ 


Die  Guanidine  sind  auch  noch  insofern 
von  i^edeutung,  als  einige  von  ihnen  (z.  B. 
Methylguauidin)  unter  den  Romainen  vor- 
kommen, in  welchem  Falle  sie  voraussichtlich 
als  Umwandluugsprodukte  des  Kreatius  und 
ähnlicher  Verbindungen  auftreten. 

Als  Muskelbasen  bezeichnet  man:  Kroa- 
tin, Kreatinin,  Glykocyamin,  Glykolylguanidin 
und   ähnliche,   vom  Guanidin   sich   ableitende 


')  Hofmann,  B.  B.  2  (1869),  S.  601. 
•J  Pharm.  Centralh.  84  (1893),  S.  38. 


»)  Wense,  B.  B.  10  (1886).  S.  7G-2. 
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Basen.  Gautier  hat  aufserdem  noch  folgende 
Basen  als  Bestandteile  des  Mnskelfleisches 
nachgewiesen : 

Xanthokrcatinin:  C^Hj^N^O 
Chrysokreatinin:  C^HgN^O 
Amphikreatinin:  C^Hj^N^O^ 
Base  CjiH^.Nj^O, 

„  ^  2  "25  ^11  ^6* 

Nach  Gantier  wären  auch  diese  „Fleisch- 


basen^   als  Abkömmlinge  des  Kreatins  auf- 
zufassen. 

Werden  im  Guanidin  ein  oder  mehrere 
Wasserstoffatome  durch  aliphatische,  bezw. 
aromatische  Alkoholradikale  oder  aber  durch 
Radikale  mit  sauerem  Charakter  ersetzt,  so 
erhält  man  sämtliche  Guanidine  und  Kreatin- 
basen.  Die  folgende  Tabelle  enthält  eine 
Zusammenstellung  der  wichtigsten  Guanidine 
und  Ereatinbasen  mit  bekannter  Konstitution: 


Übersicht  der  wichtigsten  Gnanidine  und  Ereatinbasen  Ton  bekannter  Konstitution. 


Kamen. 

Synon.  BeMiohnnng. 

Strnktarformel. 

Aggregaten  stand, 

besw. 

Sehmelspunkt. 

Guanidin 

Carb-diamid-imid 

HN=C< 

\NHg 

zerfliefslich. 

Methylguanidin 
Dimethylguanidin 

Methyluramin 

/NH  .  CHj 
HiN-C< 

\nh, 

/NH  .  CHj 
HN=C<; 

\nH  .  CH3 

w 

Triäthylguanidin 

— 

/NHC,H, 
C,H,  .  N=C< 

\NHC,Hj 

flüssig. 

Glykocyamin 

Guanidinessigsäure 

/NH  .  CHj  .  COOH 
HN=C<( 

\nh. 

Krystalle. 

Glykocyamidin 

Glykolylguanidin 

/NH .  CH, 

HN=C<( 

\NH . C-0 

n 

Kroatin 

Mcthylguanidinessigsäure 

/NCHg  .  CHj  .  COOK 
HN-C<( 

\NH, 

n 

Kreatinin 

Methylglykolylguanidin 

2 

HN=C<( 

\nh        C   0 

n 

Alakreatin 

a-Guanidinpropionsäure 

^NH, 

r 

Alakreatinin 

• 

/NH  .  CH  .  CHj 
HN=C/ 

\nh . C=0 

n 

Diphenylguanidin 

/NH .  C,H, 
HN=C<( 

\NH .  C,H, 

147». 

a-Triphenylguanidin 

/NH  .  C,Hj 
C.H,  .  N=C/ 

\NH  .  C.Hg 

143». 
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Namen. 

Synon.  Beseiehnnng. 

Struktnrformül. 

Aggre^tsnatand, 

becw. 

Sohmelspnnlit. 

/5?-Triphenylguanidiu 

/N(C,H,), 
HN=C/ 

131*. 

TetrapheDylguanidin 

HN-C< 

\N(C,H,), 

/NH  .  C„H^  .  OCHa 
HN=C< 

\NH  .  C,H^  .  OCHg 

130". 

Di-p-Anisolgnanidiu 

153,5«. 

/NH  .  C,H^  .  OCjHj 
HN=C/ 

Di-p-  Phenetolguanidin 

122,5*. 

Die  substituierten  Gnanidine  bilden  mit  den 
substituierten  Harnstoffen  zwei  vollkommen 
analoge  Reihen  konstitutionsverwandter  Ver- 
bindungen. Dieselben  unterscheiden  sich  nur 
in  dem  einen  Punkte,  dafs  an  Stelle  des 
Harnstoff-Carbonylsauerstoffatomes  in  den  Gu- 
anidinen  der  zweiwertige  ONH)-Rest  getreten 
ist.  Einige  Beispiele  mögen  diese  Beziehungen 
erläutern: 


0= 


NH, 


HN=C 


NH 


NH 


s 


2 


NH, 


Harnstoff 


Gnanidin 


o=q/ 


NH  .  CH 


8 


HN=C 


^NH  .  CH3 


NH, 


\ 


NR 


Mathylharnatoff 

/N< 


^to 


Methylgnanidin 


CH 


8 


o=c<( 
\nh. 


CH,  . COOH 


Methylhydantoins&ure 

v^CHg 


NH 


8 


MethylgnanidineMigi&iira  (Kreatin) 


CH 


o-c/''<?'^ 


.CH 


8 


:V^ 


I 

NH-C«0 


NH-C=0 


HN=C 


,^-Methylbydantoin 


Kreatinin. 


Aus  diesen  Beziehungen  erklärt  sich  dann 
auch  leicht  die  Überfflhrbarkeit  des  Ereatins, 
bezw.  Kreatinins  in  /(^-Methylhydantoin. 


Die  ersten  Glieder  der  Guanidinreihe  sind 
starke,  die  übrigen  eher  schwache  Basen. 

Wenn  an  dieser  Stelle  eine  eingehende 
Behandlung  des  Kreatins  und  Kreatinins 
vermifst  wird,  so  dürfte  dies  im  Hinblick  auf 
die  dem  vorliegenden  Werke  gesteckten 
Grenzen  um  so  eher  gerechtfertigt  erscheinen, 
als  die  genannten  Verbindungen  in  nur  sehr 
geringem  Grade  basische  Eigenschaften  besitzen. 

Immerhin  sei  jedoch  auf  die  von  Stilling- 
fleet Johnson^)  gemachte  interessante  Beob- 
achtung hingewiesen,  wonach  das  aus  Harn 
gewonnene  ef  florescierende  oder  in  Nadeln 
sich  abscheidende  Kreatinin  die  Zusammen- 
setzung: C^H,NgO  4"  2  H^O  besitzt  und  in 
zwei  isomeren  Modifikationen:  als  tafel- 
förmiges d-Kreatinin,  welches  sich  bei 
170  in  362  Tln.  absolutem  Alkohol  löst  (das 
aus  Fleischkreatin  gewonnene  Kreatinin  löst 
sich  bereits  in  104  Tln.  absolutem  Alkohol) 
und  als  tafelförmiges  /!^-Kreatinin  ge- 
wonnen werden  kann. 

Das  aus  Fleischkreatin  dargestellte  Krea- 
tinin besitzt  ein  von  dem  direkt  aus  Fleisch 
isolierten  Kreatinin  verschiedenes  Rednktions- 
vermögen.  Hiemach  existiert  das  Kreatinin 
in  vier  verschiedenen  isomeren  Modifikationen. 

Guanidin:  CH^Ng  (Carbdiamidin).  — 
Das  Guanidin  entsteht  aus  dem  Guanin 
durch  Oxydation  mit  Salzsäure  und  chlor- 
sauerem Kalium  (Strecker).  Bequemer  und 
in  reichlicherer  Ausbeute  erhält  man  es  — 
in  Form  seines  Sulfocyanates  —  durch  Er- 
hitzen von  Rhodanammonium :  eine  Methode, 
welche  auch  zur  Darstellung  der  Base  ver- 
wendet wird.  Das  Rhodanammonium  geht  hier- 


>)  Jahresber.  f.  Chem.  1888,  S.  738. 
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bei  zunächst  in  den  mit  ihm  isomeren  Thio- 
hamstoff  und  dieser  dann  weiter  unter  Ab- 
spaltung von  Schwefelwasserstoff  in  Guanidin- 
snlfocyanat  Ober: 


H,N> 


>C=NH  .  CNSH. 


2         \CS  =  H2S4. 

Das  Guanidin  bildet  farblose,  in  Wasser 
und  Alkohol  leicht  lösliche  und  stark  ätzende 
Krystalle,  welche  an  der  Luft  unter  Auf- 
nahme von  Kohlensäure  zerfliefsen.  Mit 
Baryumhydroxyd  zum  Sieden  erhitzt,  spaltet 
es  sich  in  Ammoniak  und  Harnstoff: 


NH. 


2 


Es  ist  eine  einsäuerige  Base  und  bildet 
gut  krystallisierende  Salze.  Dieselben  wurden 
hauptsächlich  von  Strecker  (1.  c),  Felitsch,^) 
Jousselin*)  und  Ström*)  untersucht. 

Das  Chlorhydrat:  CH^N,  .  HCl  bildet 
reguläre,  in  Wasser,  Alkohol  und  Äther- 
alkohol lösliche  Krystalle. 

Das  Chloroplatinat: 

(CH^Ng  .  HCl)^  .  PtCl^ 

krystallisiert  in  gelben,  in  Wasser  leicht,  in 
absolutem  Alkohol  hingegen  nur  schwer  lös- 
lichen Nadeln. 

Das  Chlorhydrargyrat: 

CH^Ng  .  HCl  .  2  HgCl^ 

ist  krystallinisch  (Byk). 

Das  Chloraurat:  CH^Ng  .  HCl  .  AuClj 
bildet  lange,  gelbe,  in  Wasser  wenig  lösliche 
Nadeln  (Hofmann,  1868). 

Das  Sulfocyanat:  CH^N^  .  CNSH  entsteht 
direkt  ans  Ammoniumsulfocyanat  (Rhodan- 
ammonium),  wenn  dieses  längere  Zeit  auf 
180—1900  erhitzt  wird.*)  Um  aus  dem  Rück- 
stande die  freie  Base  zu  erhalten,  löst  man 
denselben  in  Wasser  und  verdampft  die 
liösung  mit  der  molekularen  Menge  Kalium- 
carbonat  zur  Trockene.  Aus  dem  Trocken- 
rückstande wird  alsdann  das  gebildete  Rhodan- 
kalium  durch  Auskochen  mit  Alkohol  entfernt, 
worauf  man  den  ausGuanidincarbonat  bestehen- 
den unlöslichen  Rückstand  mit  Schwefelsäure 
zersetzt.  Das  derart  erhaltene  Guanidinsulfat 
liefert  dann  durch  Behandeln  mit  Baryum- 
hydroxyd die  freie  Base.*) 


Das  Guanidinsulfocyanat  krystallisiert  leicht 
und  gut.  100  Tle.  Wasser  lösen  davon  bei  0® 
73Tle.und  bei  15®  ungefähr  J 35  Tle.  (Engel). 

Das  Platinsulf ocy an at: 

(CHjNj  .  CNSH^,  .  Pt(CNS)^ 
entsteht  entweder  durch  Fällen  der  Lösung  des 
Chlorhydrates  mit  Kaliumplatinsulf ocyanat  oder 
aber  indem  man  eine  Lösung  von  15,0g  Guanidin- 
sulfocyanat in  30,0  g Wasser  bei  70~80®  mit  5,0  g 
in  wenig  Wasser  gelöstem  Platinchlorid  ver- 
setzt. Im  letzteren  Falle  scheidet  sich  das 
Salz  nach  dem  Erkalten  der  Lösung  in  roten 
Krystallen  aus,  die  sich,  ohne  za  schmelzen, 
bei  170—175®  schwärzen.«) 

Das  Platinsulf  ocyanat  ist  nur  wenig  löslich 
in  kaltem  Wasser,  löslicher  in  Alkohol,  unlös- 
lich in  Äther. 

Das  Nitrat:  CH5N3  .  HNOg  krystallisiert 
in  grofsen,  in  Wasser  schwer  löslichen  Tafeln. 

Das  Sulfat  ist  in  Wasser  löslich,'  in  Al- 
kohol hingegen  unlöslich. 

Das  Carbonat:  (CH5Nj,)2  •  H0CO3  kry- 
stallisiert in  Quadratoktaedern  oder  in  tretra- 
gonalen  Prismen. 

Das  normale  Chromat: 
(CH^N,),  .  H,CrO, 
bildet  gelbe,  das 

Dichromat:  (CHftNg)3.H2Cr,07  hingegen 
schön  gelbrote,  sehr  leicht  lösliche  und  gut 
krystallisierende  Krystalle. 

Das  Ferrocyanat:  (CHjNj)^  .  H^FeCN^ 
entsteht  aus  dem  Carbonat  durch  Behandeln 
mit  Ferrocyanwasserstoffsäure.  Es  bildet  gelbe, 
monokline,  in  Wasser  leicht,  in  Alkohol  nicht 
lösliche  Krystalle. 

Das  Oxalat:  CB^N,  .  H^C^O^  +  H^O 
besteht  aus  in  kaltem  Wasser  schwer  löslichen 
Krystallen. 

Das  Benzoat:  CH^N,,  .  C^H^COOH  kry- 
stallisiert aus  Wasser  in  leicht  löslichen  Schuppen 
oder  —  aus  Alkohol  —  in  Nadeln. 

Das  Salicylat:  CH5N3  .  C^H^Og  krystal- 
lisiert in  büschelförmig  vereinigten,  in  Wasser 
und  Alkohol  leicht  löslichen  Nadeln.  Es 
schmilzt  bei  171«. 

Therapeutische    Anwendung.    —  Bis 

jetzt  wurde  lediglich    das    Guanidinchlor- 
hydrat  (Guanidinum  hydrochloricum) : 

CH5N3  .  HCl 

zu  therapeutischen  Zwecken  in  Vorschlag  ge- 
bracht.    Merck    beschreibt    dasselbe    als    ein 


>)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  9  (1874),  S.  5. 
«)  Bull.  Sog.  Chim.  84  (18ÖÜ),  S.  497. 
»)  Chem.    Zeitg.    1893,    No.    17,    S.    174;    Ref. 
Apoth.  Zeitg.  1893,  Rep.  No.  3,  S.  18. 


*)  Volhard,  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  9  (1874), 
S.  15. 

»)  B.  B.  7  (1874),  S.  92. 

^)  Guareschi,  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol. 
14  (1891). 
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krystallinisches,  weiTses,  neutral  reagierendes, 
in  Wasser  und  Alkohol  leicht  tüsliches  Pulver. 

Methylgnanidln  oder  Hethylaramln : 

,NH  .  CHg 

Zur  Darstellaug  desselben  erhitzt  man  eine 
Lösung  von  Kreatin  mit  Quecksilboroxyd  oder 
Bietoxyd  und  vsrdQDnCor  Scliwefel säure  zum 
Sieden  (Dessaigncs),  oder  aber  man  behandelt 
Kreatinin  mit  Kalium  permangauat  (Neubauer). 
Synthetisch  wird  es  erhalteu  durch  Erhitzen 
von  salzsauercm  Methylamin  mit  Cyanamid  in 
alkoholischer  Lösung  auf  100"  (Erlenmcyor). 
Eine  eingehende  Beschroibuug  seiner  Dar- 
stellung findet  sich  bei  Tatarinon  {Jahrosber. 
f.  Chem.  1879,  S.  333). 

Im  Jahre  188ti  wurde  das  Methylguanidiu 
\on  Brieger  nnd  im  darauf folgeudeu  Jahre  von 
Bocklisch  in  gefanltem  Fleiach,  in  den  Cbolera- 
kulturen  nnd  in  den  Knltnren  des  Finckler- 
Prior'schen  Bacillus  aufgefunden. 

Das  Methylgaanidin  ist  eine  krystallinische, 
zerfliefalicbe,  stark  alkalisch  roagicrondo  Base. 

Beim  Erhitzen  mit  Kalinmbydroxyd  zersetzt 
es  sich  unter  Entwickelung  von  Ammoniak 
und  Methylamin.  Das  Methylguanidiu  ist 
giftig. 

Das  Cbloroplatinati 

CCjH,N,  .  HCl),  .  PtCl, 
bildet  monokline  Krystalle.     100  TIe.  Wasser 
von  18—19"  lösen  14,3  Tle.  des  Salzes. 

Das  CbloranratL  CjH,Ng  .  HCl .  AuClj 
krystallisiert  in  rhombischen,  in  Äther  leicht, 
in  Wasser  nnd  Alkohol  schwer  löslichen  nnd 
bei  198"  schmelzenden  Krystallen. 

Das  Oxalat:  (CjHjNg^.CgO.II, -f  2H.0 
bildet  in  Wasser  leicht  lösliche  Krystalle. 

Das  Pikrat  ist  wenig  löslich.  Es  schmilzt 
bei  192"  (Brieger). 

o)  Oigaanido  oder  DigaanldlDe. 

Zu  den  Amidinen  zählen  ferner  alle  dio- 
jenigen  Basen,  welche  sich  vom  Diguanid 
oder  Dignanidin:  t'jH,Ng  ableiten,  welche 
demnach  aus  z^ei  Moicküleu  Guanidin  durch 
Kondeusation  nnd  zwar  unter  Abspaltung  von 
einem  Molokfll  Ammoniak  entstanden  gedacht 
werden  können: 


HN=iC< 

>NH 


HN=C< 


^NH, 


NH, 


E  Kcl.  Oniaidln  nigBaald  odai  Dij»»nHln, 

Die  erste  Baso  dieser  Gruppe :  das  Di- 
guanid entsteht  bei  der  Einwirkung  von 
Thiophosgen  (CSCU)  oder  Pliosphorpentachlorid 
auf  Thiobamstofr,')  oder  aber  durch  Be- 
handeln eines  Guanidinsalzes  mit  Cyanamid:^) 

CHjNg   -f  NHjCN  =  C.H,Nj, 
oder    endlich    aus  Dicyandiaraid  und  Kupfor- 
osydammouiak.^) 

Diese  letztere  Methode  ist  allgemein  an- 
wendbar; aus  Methylamin  und  ammoniaka- 
lischer  Cu(OH), -Lösung  entsteht  so  Methyl- 
diguanid,*)  Äthylamin  liefert  Äthyldiguanid*) 
und  Isobntylamin  Isobutyldignanid.*) 

Die  hierher  gehörigen  Verbiodungen  sind 
starke,  zweisäuorige  Basen,  deren  Salze  gut 
krystallisieren.  Ein  Wasserstoffatom  kann  in 
ihnen  durch  Kupfer  ersetzt  werden ;  Diguanid 
liefert  derart  das  Sulfat: 

[(C„H,N6)jCu]j  .  UjSO,  4-  3  H,0, 
und  Atbyldiguanid  die   Verbindung: 

(C,H,oN\)jCu.HgSO,  +  IIjO. 
Ähnliche  Salze  bilden  die  Diguanide  auch  mit 
Nickel. 

Näher  untersucht  sind  bisher  folgeude  Di- 
guanide : 

Diguanid :  CjH,Ni 
Methyldignanid  :  C,H,N,  .  CH, 
Atbyldiguanid  :  C^HgN^  .  C,Hj 
Isohntyldiguanid  :  CgH^Nj  .  C^Hg. 
Dieselben  bilden  feste   nnd  dann  krystalli- 
nische Körper  oder  sirupförmige  Massen  von 
alkalischer  Reaktion,    welche    aus    der    Luft 
Kohlensäure  anfuehmen. 

Die  zwischen    Biuret,   Dicyandiamidin    und 
Diguanid    bestehenden   Beziehungen    kommen 
in  den  folgenden  Formeln  zum  Ausdruck-. 
H„N-C=0     HjN— C=NH     H^N— C=NH 
'I  I  I 

NH  NH 


I 


H^N-C=0     H,N— C=0 


I 
H,N— C=NH 


oder  allgemeiner : 
sich  zum  Biuret, 
Harnstoff : 


Dlgnuid. 

die   D^uauide    verhalten 
wie    die    Gnanidiue  zum 


')  Rathke,  B.  B.  11  (1878),  S.  9Ö7. 

•)  Ibid.  12  (J879),  3.  777. 

>)  Herth,  Uonatib.  f.  Chem,  1  (1680),  S.  88. 


*)  Reibenscbuh,  ibid.  1  (1883).  ».  ; 
°)  Emich,  ibid.  1  (lüS'i),  S.  396. 
")  Smolk»,  ibid.  4  (1883),  8.  829. 
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o=c<; 

HarnstofT 


HN-^C<; 


NH 


a 


Guanidin. 


.NH 


0=C 


2 


0= 


< 


NH 


NH 


2 


HN=C<; 

>NH 
HN=C/ 

\nh« 


Binret. 


Diguanid. 


Unter  der  Annahme  einer  besonderen  Gaani- 
dylgruppo: 

^NH 


'2 

läfst  sich  das  Digaanid  direkt  als  ein  Guani- 
dylguanidin: 

/NH, 
HN=C<  ^„ 

\NH-C/^« 

^NH, 

auffassen. 

Endlich  mögen  hier  noch  zwei  Benzolderivate 
des  Diguanids:  das  Phonylgaanylgua- 
n  i  d  i  n  : 


HN= 


NH  .  C^H, 


NH.C<^ 


NH 


NH 


2 


und  das  Diphenyjguanylguanidin: 

/NH  .  C^Hj 

\nh  .  C<^ 

^NH, 

Erwähnung     finden.        Beide     Verbindungen 
wurden  von  Bamberger^)  dargestellt. 

f)  Guanamine  und  Gnanamide. 

Die  hierher  gehörigen  Verbindungen  werden 
bei  den  Hexacarbonbasen  mit  geschlossener 
Kette  und  zwar  in  der  Gruppe  der  Hexa- 
carbotriazobasen  oder  Triazine  be- 
handelt werden. 

3.  Amidonitrile  und  Imidonitrile« 

In  den  als  Amidonitrile  unterschiedenen 
Verbindungen  ist  die  CN-  und  NH^-Gruppe 
demselben    Kohlenstoffatom    angelagert.      Sie 


entstehen    entweder    durch    Einwirkung    von 
Cyanwasserstoff  auf  Aldehydammoniake: 

^„^OH  ^^CN 

CH. .  CH  +  HCN  =  CHj  .  CH 


"^8 


NH 


2 


NH, 


CH3 .  CH 


+  H,0, 

oder  aber  aus    den  Cyanhydrinen  durch    Be- 
handeln mit  Ammoniak: 

-^CN  .^CN 

+  NH3  =  CH3  .  CH 
OH  ^^-^NH, 

+  H,0. 

Die  Amidonitrile  kondensieren  sich  leicht 
und  zwar  unter  den  verschiedensten  Bedingungen, 
indem  sie  unter  Abspaltung  von  Ammoniak 
in  Imidonitrile  übergehen: 


CH. 

.  CH 

/ 

0 

^NHg 
/H. 
.  CH 

\CN 

CH, 

.  CH 

=  NH, 

+ 

^NH 

CH, 

CH3 

.  CH 

\CN 

DinitriUmid. 

Das  gebildete  Imid  kondensiert  sich  dann 
weiter  mit  einem  zweiten  Molekül  Amidonitril 
zu  Hydrocy analdin: 

.CN 


CHg  .  CH 


CHjj .  CH 


NH, 
\nH  +  ^H  .  CH3  =  NH. 

;h 

\CN 


CN 


CN 


CHg  .  CH 


'CN 


+ 


>N— CH 


CHg  .  CH 


\)H3 


CN. 


Untersucht  wurden  diese  Verbindungen  zu- 
erst von  Strecker,*)  später  von  Erlenmeyer 
und  dessen  Schülern^)  und  nach  diesen  von 
Tiemann.*) 

Analoge  Verbindungen  wurden  in  der  Benzol- 
reihe dargestellt;  so  von  Plöhl*)  das  Nitril- 
imid: 


»)  B.  B.  18  (1880),  S.  1582. 
«)  Anu.    Chem.    Pharm.    76   (1850),   S.  29;   Ol 
(1854),  8.  344. 
»)  Ibid.   200   (1880),   S.   21;   Erlenmeyer  und 


Siegel,  ibid.  170  (1875),  S.  344  u.  177  ( 1875),  S.  125 ; 
Lipp,  ibid.  205  (1880),  S.  108. 

*)  B.  B.  14  (1884),  S.  1957;  Tiemann  u.  Fried- 
länder, ibid.  S.  1967. 

6)  B.  B.  18  (1883),  S.  2118. 
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•CN 


C-H-  .  CH 


'e^^^s 


\ 


CßHß  .  CH 


^NH 


>NH 


CgH^  .  CH 

\CN. 

Die  Gegenwart  der  CN-Gruppe  verleiht 
sämtlichen  hierher  gehörigen  Verbindungen 
bis  za  einem  gewissen  Grade  den  Charakter 
von  Säuren. 

4.  Garbylamine  oder  Isonitrile. 

Während  die  eigentlichen  Nitrilo  der  Formel: 

R' .  C^N 

nur  schwach  basische  Eigenschaften  besitzen, 
haben  ihre  Isomeren:  die  Isonitrile  oder 
Garbylamine: 

R' .  N^C 

einen  ausgesprochen  basischen  Charakter. 

Die  Garbylamine  wurden  im  Jahre  1866 
von  Gautier')  entdeckt  und  von  Demselben 
zuerst  durch  Einwirkung  von  Alkyljodiden 
auf  Cyansilber  dargestellt: 

C,H,J  +  AgNC  =  C^H^NC  +  AgJ. 

Kurze  Zeit  später  lehrte  Hofmann  ^)  ihre 
Gewinnung  aus  den  primären  Aminen  durch 
Erhitzen  derselben  mit  Chloroform  und  alko- 
holischer Kalilauge: 

C,H^  .NH,  +  CHCL  =  CoIL  .  N=C  +  3  HCl. 


'2 


'8 


2  "5 


Sie  entstehen  aufserdem  in  geringer  Menge 
bei  der  Darstellung  der  Nitrile  aus  Cyan- 
kalium  und  Ätherschwefelsäuren. 

Später  machte  Calmels^)  die  Beobachtung, 
dafs  in  der  vorerwähnten  Reaktion  von  Gautier 
das  Cyansilber  durch  Quecksilber-  und  Zink- 
cyanid  ersetzt  werden  kann  und  in  ähnlicher 
Weise  entstehen  Garbylamine  auch  aus  den 
Ferro-  und  Ferricyanverbindungen  von  Kalium, 
Kupfer,  Zink  und  Silber,  wie  auch  aus  Nitro- 
prussidnatrium  und  Nitroprussidsilber  durch 
Erhitzen  mit  Alkyljodiden  im  Druckrohr 
auf  150<^.*) 

Endlich  erhielt  sie  Hofmann  ^)  auch  aus 
den  Senfölen  durch  Destillation  mit  Triäthyl- 
phosphin. 


Die  Garbylamine  sind  farblose,  unzersetzt 
flachtige,  in  Wasser  schwer,  in  Alkohol  und 
Äther  leicht  lösliche  Flüssigkeiten  von  durch- 
dringend widerwärtigem  und  lange  anhaftendem 
Gerüche.  Sie  sind  äufserst  giftige  und  zu- 
gleich starke  Basen,  deren  Verwandtschaft  zu 
den  Säuren  so  bedeutend  ist,  dafs  sie  die- 
selben unter  Wärmeentwickelung  sättigen. 
Mit  wasserfreiem  Chlorwasserstoff,  Bromwasser- 
stoff und  Jodwasserstoff  verbinden  sie  sich  zu 
gut  krystallisierenden  Salzen: 

R'  .  NC  .  HR, 

welche  man  erhält,  indem  man  den  sorgfältig 
getrockneten  Säuregasstrom  aus  einer  gewissen 
Entfernung  auf  die  Oberfläche  des  stark  ab- 
gekühlten Carbylamins  auftreffen  läfst. 

Gegen  Alkalien  beständig  werden  die  Gar- 
bylamine hingegen  durch  verdünnte  Säuron 
bereits  sehr  leicht  in  Ameisensäure  und  das 
betreffende  primäre  Amingemäfs  der  Gleichung: 

R' .  NC  +  2  HgO  =  R' .  NH^  +  HCOGH 

gespalten. 

Die  gleiche  Zersetzung  erleiden  sie  beim 
blofsen  Erhitzen  mit  Wasser  im  Druckrohr 
auf  180®.  Ebenso  werden  auch  ihre  Salze 
schon  durch  Wasser  in  Ameisensäure  und 
Amin  zerlegt.  Durch  Quecksilberoxyd  werden 
sie  zu  Isocyansäureestern  oxydiert: 

R'.  NC  4-  HgO  =  R'.  NGO  +  Hg, 

und  mit  Schwefelwasserstoff  verbinden  sie  sich 
zu  Thioformamidinen. 

Unter  der  Voraussetzung,  dafs  der  Stick- 
stoff in  den  Carbylaminen  als  fünfwertiger 
Stickstoff  fungiert,  erscheinen  dieselben  als 
Derivate  der  tautomeren  Form  des  drei- 
wertigen Stickstoff  enthaltenden  Cyanwasser- 
stoffes : 

H .  C^N  HN^C 


Cyanwasserstoff! 


Pseudoform  des 
Cyanwasserstoffes. 


Nach  Anderen  behält  der  Stickstoff  auch  in 
den  Carbylaminen  seine  Dreiwertigkeit  bei. 
Diese  letztere  Annahme  bedingt  jedoch  dann 
entweder  das  Vorhandensein  von  zwei  freien 
Kohlenstoffvalenzen  oder  aber  die  mögliche 
Existenz  von  zweiwertigem  Kohlenstoff.  Die 
Konstitution  der  Garbylamine  würde  dann 
durch    folgende    Formeln  auszudrücken   sein : 

III      IV  III     II 

R — N=C<^  oder:  R — N=C. 


M  Compt.  Rend.  68  (1866,  26.  Nov.),  S.  924; 
Bull.  8oc.  Chim.  [2],  8  (1867),  S.  216,  284  u. 
395;  die  ausfuhrliche  Abhandlung  findet  sich  in 
Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [4J,  17  (1869), 
8.  226. 

Ovar  «Belli,  Alkaloide. 


«)  Ann.  Cham.  Pharm.  144  (1867)  u.  146  (1868); 
B.  ß.  8  (1870),  S.  766. 

»)  Bull.  Soo.  Chim.  48  (1885),  S.  82. 

*)  H.  Brunner  u.  H.  Kunz-Krause,  unveröffent- 
lichte Untersuchungen. 

«*)  B.  B.  8  (1870),  S.  766. 
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C,H, 

NC          sr» 

«H, 

NC  114— 117» 

oX 

NC            137" 

C.H, 

NC    96—106" 

C.H, 

.  NC           167" 

<;,.", 

.  NC       «morph 

«..!.,.  54". 

Die  wichtigsten  Carbylamine  sind  folgende 

Sladtp 

Methylcarbylarain  :      CHg .  NC  59,6» 

Äthylcarbylamin :     C^Hj  .  NC  87,1» 

Iso  propy  Icar  by  la  min 
Isobutylcarbylamiu 
Isoaroylcarbylamin 
Allykarbylamin 
Pb  eny  Ic  a  rby  lami  n 
a-Na|ibtylcarbylaTnin ;   0,  ^H, 

ß- 

Die  Siede]>uukte  der  Carbylamine  liegen  stets 
niedriger  als  diejenigen  ihrer  entsprechenden 
Isomeren :  der  Nitrile. 

Spontao  scheinen  Carbylamine  onter  den 
FiLulnisprodakten  aufzutreten  und  nach  den 
Untersuchangon  von  Calmula')  gehört  auch  das 
Krötengift  zur  Gmppe  der  laonitrilbsson. 

VII.  Acetonbasen  oder  Acetonamlne. 

Als  Acetonbasen  oder  Acetonamine  werden 
alle  diejenigen  Basen  zasammengefafst,  welche 
neben  einem  NH,-,  NH-  oder  N-Rcat  dio  für 
die  Ketono  charakteristische  Carbonylgruppe : 
>C0  enthalten. 

Früher  pfl^te  man  alle  durch  lOinwirknng 
von  Ammoniak,  bezn.  von  aliphatischen 
Aminen  auf  Aceton  entstehenden  Basen 
als  Acetonamine  zu  bezeichnen,  und 
zwar  unterschied  man  die  Einwirknngs- 
produkte  von  1  Molekül  Ammoniak,  bezw. 
eiucs  Amins  auf  3  MolekQle  Aceton  als  Di- 
acetouamine,  den  ans  1  Molekfll  Ammoniak 
nnd  'i  Molekaleu  Aceton  entstehenden  Körper 
hingegen  als  Triace tonamin.  Es  ent- 
steht sonach : 
Diacetonamin  gemäfs  der  Gleichung; 

3CgHgO  +  NHg   =  H,0  4-  C,H,gNO. 
Triacetonamin  gemäfs  der  Gleichung; 

3CgH,0  +  NHj  =  aHjO  +  C,H„NO. 

Die  Diacetonamine  sind  stark  alkalisch  rea- 
gierende und  intensiv  ammoniakalisch  riechende 
Flüssigkeiten,  deren  Salze  gut  krystalUaieren. 

Es  sind  Basen  mit  offenem  Kern.  Sie 
lassen  sich  als  Abkömmlinge  des  vermut- 
lich zunächst  entstehenden  Mesityloxydcs  be- 
trachten, ans  welchem  sie  durch  Addition 
von  einem  Molekül  Ammoniak,  bezw.  ein« 
Amins  resultieren  würden : 
CHg 

r::rC=CH .  COCH,  +  NHj  = 
CHg 


CH, 


,NH, 


CHg     ^CH„.COCH„. 


Diese  Auffassung  gewinnt  an  Wahrschein- 
lichkeit, wenn  man  die  leichte  Spaltbarkeit 
der  Diacetonamine  in  Mesityloxyd  und  Am- 
moniak, bezw.  Amin  berücksichtigt. 

Das  Triacetonamin  krystallisiert  gut.  Aus 
absolutem  Äther  wird  es  wasserfrei  in  bei 
39,6»  schmelzenden  Nadeln,  aus  wasserhaltigem 
Äther  hingegen  in  grofson,  ein  HolekUl 
Krystall Wasser  einschliefsenden,  quadratischen 
Tt^eln  vom  Schmelzpunkt  58"  erhalten.  Ks 
Ufat  sich  vom  Diacetonamin  ableiten,  aus 
welchem  es  durch  Einwirkung  eines  weiteren 
Moleküls  Aceton  entstanden  betrachtet  werden 
kann : 

,C^0 


H,C         CHg 


(CHglgC 


+  0=C(CHg)3  =  11,0  4- 


^NH, 


/V 


CCH.),C         C(CHg),. 

\y 

NH 

In  analoger  Weise  entsteht  durch  Ein- 
wirknng  von  Aldehyd  auf  Acetonamin  das 
Vinyldiacetonamin. 

Das  Triacetonamin  läfst  sich  aber  auch  vom 
P  h  0  r  o  n  ableiten,  das  —  als  Erstlingsprodnkt 
der  Reaktion  —  durch  Addition  von  Ammoniak 
in  Triacetonamin  übergehen  würde. 

Das  Triacetonamin  gehört  bereits  zu  den 
Basen  mit  geschlossenem  Kern  und  zwar  ist 
es  als  ein  Tetramethylpiperidon  aufzufassen. 
(E.  Fischer.) 

Durch  Hydrierung  vou  Diacetonamin,  bezw. 
Triacetonamin  entsteht  Diacetonalkamin,  bezw. 
Triaceton&lkamin. 

Als  Triacetondiamin: 


(CHg), 


<; 


NH, 


(CH,),C< 


CH, 
•NH, 


bezeichnet  man  das  Einwirkungsprodukt  von 
zwei  Molekülen  Ammoniak  auf  drei  Moleküle 
Ac^on. 

Unter     dem     Einfluls     wasserentziehender 
'  Mittel  spalten    die    Acetonamine    Wasser    ab 


<)  Suppl.  Ann.  Enciclop.  Chim.  l«8ö,  S.  160. 
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und  gehen  in  Dehy droacetonamine 
über.  In  analoger  Weise  gehen  die  Aceton- 
alkamine  nntor  Wasserverlust  in  Acetonine 
über,  welch'  letztere  nach  den  Untersuchungen 
von  E.  Fischer  gleichfalls  Pyridinabkömmlinge 
sind  :    z.  B. : 

CH .  OH  CH 


ca 


HjC       — 2    _  fj  0  = 
(CH,),C       C(CH3),       '     (CH3),C 


CH 
C(CH3), 


NH 


NH 


Triaeetonalküinin 


Tiiaoetonin. 


Das  Triacetonin  ist  eine  flüssige,  nach 
Coniin  riechende  Base  mit  giftigen  Eigen- 
schaften. 

Die  seinerzeit  von  Mulder  unter  dem 
Namen  Aceton  in  beschriebene  Base  be- 
steht nach  Heintz  aus  einem  Gemenge  von 
Diacetonamin  und  Triacctonamiu. 

Für  die  Zwecke  eingehenderen  Studiums 
sei  auf  die  Arbeiten  von  Heintz,  Fischer  u.  A. 
verwiesen.  *) 

Die  aus  Äthyleudiamiu  und  zwei  Mole- 
külen Acetylacoton  entstehende  Acetonbase: 

CH3  .CO  CO .  CH3 

I  I 


CH, 


CR 


CH3  .C=N— CH,— CHj— N=C.CH3 

besitzt  gleichzeitig  den  Charakter  einer  Säure.  ^) 
Durch  Reduktion  der  Isonitrosokotone  mit 
Zinn  und  Salzsäure  gewinnt   man    die   wenig 
beständigen  Aceton  am  ine: 

CH3  .  CO  .  CH  =  N  .  OH  +  2  Hjj  = 
CH3  .  CO  .  CH,  .  NH,  -|-  H,0. 

Durch  Kondensation  gehen  dieselben  in 
Pyrazine  über  (vergl.  im  zweiten  Abschnitt: 
Pyrazine). 

Aus  den  Chlor-  und  Bromacetouen  erhält 
man  durch  Behandeln  mit  Ammoniak  oder 
mit  Aminen  Amidoderivate.  Dieselben  sind 
meist  wenig  oder  sogar  nur  in  Form  ihrer 
Salze  beständig,  so  u.  a.  das  Amidoaceto- 
phe  non: 

C^Hj.CO.CH,  .NH,. 

Tritt  in  das  Molekül  einer  Acetonbase  eine 


^)  Sokoloff  und  Latachinoff,  B.  B.  7  (1874), 
S.  1384;  Heintz,  Ann.  Chem.  Pharm  174  (1874), 
175,  178  (1875);  t81,  188  (1876);  185,  187,  180 
(1877);  191,  192  (1878);  108  (1879);  201,  208 
(1880);  Götzschmann,  Ann.  Chem.  Pharm.,  197 
(]879),  S.  27;  Canzoneri  und  Spica,  Gazz.  Chim. 
itaL  14  (1884),  8.  342  und  15  (1885),  S.  l ;  Antrick, 
Ann.  Chem.  Pharm.  227  (1885);  E.  Fiacher,  B.  B. 
16  (1883),  a  1604  und  17  (1884),  S.  1795;  Ruhe- 


CO  .  CH,  .  NH,-  oder  CO  .  CH  .  NH, -Gruppe 
ein,  so  erlangt  damit  das  Reaktionsprodukt 
auch  meist  die  Neigung:  unter  Wasserab- 
spaltung in  ein  Kondensationsprodukt  mit  ge- 
schlossener Kette  überzugehen,  und  zwar 
enthält  das  letztere  dann  den  Acetonrest 
R-C=CH-  (vergl.  Pyrazine  und  Chin- 
oxaline). 

Wie  die  aromatischen,  so  sind  auch  die 
aliphatischen  Acetonamine,  wie  z.  B.  die  Ver- 
bindung CO(CH,  .  NH,),  ziemlich  unbeständig. 

Zu  den  Acetonbasen  oder  Ketoaminen 
gehören  ferner  auch  die  von  Wallach  aus  den 
Amyleimitrolaminen  durch  Kochen  mit  vor- 
dünnten Säuren  gewonnenen  Verbindungen: 


CHg    NH.C^H^ 


CH3    NH.C^jHj 


C 


H,0 


CH3    CHs.C^N.OH  CHs    CHs.C^O 


AmylenBitrolanilin  Amylenkatonanilid. 

Die  Nitrolamine  der  Terpene  geben  hin- 
gegen keine  Acetonbasen.^) 

In  einigen  Fällen  läfst  sich  auch  annehmen, 
dafs  die  Carbonylgruppe :  ]>C0,  ähnlich  wie 
die  Aldehydgruppc,  unter  Aufnahme  der  Ele- 
mente eines  Moleküls  Ammoniak  zunächst  ein 
Hydramin : 

/OH 
=C< 

^NH, 

bildet,  welches  dann  weiter  —  durch  Wasser- 
abspaltung —  in  ein  Imin: 

/OH 
=C<  —  H,0  =  >C=NH 

^NH, 

übergeht.*) 

Das  Ketonsauerstoffatom  läfst  sich  —  mittels 
Ammoniak  —  direkt  durch  die  Imidgruppo 
]>NH  ersetzen ;  so  liefert  Acetessigester : 

CH,(CH3  .  C=0) .  COOC2H5 

nach  Collie  die  Verbindung: 

CH,(CH3  .  C=NH)  .  COOC,H^  ; 

diese  und  analoge  Verbindungen  haben  je- 
doch ihren  basischen  Charakter  fast  völlig 
eingebüfst. 


mann   und   Carnegie,    Joum.    of  Chem.   Sog.    58 
(1888),  S.  424. 

«)  Combes,   Bull,    de  la  See.  Chim.   16  (1889), 

S.  3. 
'»)*  Wallach,   Ann.    Chem.    Pharm.    241    (1887), 
S.  300;   262   (1891),   S.  334;   B.   B.   24   (1891), 
S.  1525. 
*)  B.  B.  18  (1885),  S.  2290;  10  (1886),  S.2708; 

28  (1890),  S.  3761. 
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Ketonaniline.  —  Gröfsere  Beständigkeit 
als  die  vorerwähnten  Verbindungen  zeigen 
die  Amidoderivate  der  aromatischen  Ketone, 
d.  h.  die  aromatischen  Eetoamine,  so  z.  B. 
die  drei  (o-,  m-  und  p-)  Amidobenzo- 
p h  e  n  0 n  e :  C^H^  .  CO .  C^H^  .  NH^  oder  Be  n- 
zoylaniline,  welche  durch  Reduktion  der 
entsprechenden  Nitrobenzophenone  erhalten 
werden. 

Von  den  Diamidobenzophenonen: 
H^N  .  CgH^  .  CO  .  CßH^  .  NH^  sind  vier  Isomere 
bekannt. 

Diese  Verbindungen  sind  darum  beständiger, 
weil  in  ihnen  die  NHg-  und  CO-Gruppe  nicht 
an  das  gleiche  Eohlenstoffatom  gelagert  sind. 
Von  den  beiden  Isomeren : 

C^Hj  .  CO  .  CHg  .  NH2  u.  HjN  .  C^H^  .  CO  .  CHg 

ist  das  letztere  das  beständigere. 

Zahlreiche  Amidomethyl-,  bezw.  Amido- 
äthylderivate  lassen  sich  femer  aus  den  ter- 
tiären  Anilinen  durch  Behandeln  mit  COCl^ 
gewinnen. 

Aaramine«  —  Die  Auramine  sind  schöne, 
basische  Farbstoffe,  welche  sich  als  Abkömm- 
linge des  bei  237^  schmelzenden  p-D  i  a  m  i  d  0  - 
benzophenons : 

/C,H,  .  NH, 
C:4o 
XH,  .  NH, 

auffassen  lassen.  Das  Tetramethylderivat  dieses 
letzteren  entsteht  nach  Michler  durch  Ein- 
wirkung von  Phosgen  (COCl^ )  auf  Dimethylanilin  : 

COCI2  +  2CgH^  .^(CHg),  =  2HC1 
4-  CO[C,H,  .N(CH3U. 

Ans  diesem  Tetramethyldiamidobenzophenon 
und  Dimethylanilin  bei  Gegenwart  von  Alu- 
miniumchlorid entsteht  dann  weiter  der  „Hexa  - 
methylviolett"  genannte  Farbstoff;  bei 
Verwendung  von  a-Napthylphenylamin  an 
Stelle  von  Dimethylanilin  erhält  man  Victoria- 
Blau  ,  während  endlich  Ammoniak  (beim  Er- 
hitzen der  Base  mit  Chlorammonium  uäd  Zink- 
chlorid) das  eigentliche  A  u  r  a  m  i  n  erzeugt. 

Das  Tetramethyldiamidobenzophenon: 

CO[C,H,  .  NCCH,),], 
krystallisiert   in   silberglänzenden,   bei    172,5^ 


schmolzenden  Blättchen.  Es  bildet  gut  kry- 
stallisierende  Salze. 

Zur  Darstellung  des  Auramins  erhitzt 
man  gleiche  Teile  Tetramethyldiamidobenzo- 
phenon, Chlorammonium  und  Zinkchlorid 
auf  150<^: 

yC^H^NCCHg^g 
C^  -f  NH^Cl  =  HgO  -f 

Xh,N(CH3), 

/C.H.NCCH«), 
C^NH  .  HCl 
XH,N(CH3), 

Aunminohlorhydrat. 

Dienach  dem  Erkalten  pulverisierte  Schmelze 
wird  mit  kaltem,  schwach  angesäuerten  Wasser 
extrahiert,  worauf  man  das  Chlorhydrat  der 
Base  aus  der  wässerigen  Lösung  bei  einer 
70®  nicht  übersteigenden  Temperatur  aus- 
krystallisieren  läfst.^)  Mit  gleichem  Erfolge 
kann  an  Stelle  von  Chlorammonium  auch  ein 
beliebiges  anderes  Ammoniumsalz  oder  auch 
Acetamid  verwendet  werden.  In  analoger 
Weise  reagieren  femer  auch  Cyansäure  und 
die  Harnstoffe. 

Das  A  u  r  a  m  i  n  : 

.C,H,  .  NCCHs), 
HN=C<; 

\C,H,  .  NCCHs), 

schmilzt  bei  136®,  ist  in  Wasser  und  Äther 
unlöslich  und  bildet  krystallisierte  Salze. 

DasChlorhydratCj^Hj.Na.HCl-l-H^O 
ist  das  „Auramin  0"  des  Handels.  Es 
krystallisiert  in  goldgelben  Blättchen,  verliert 
beim  Erhitzen  sein  Krystallwasser  und  schmilzt 
hierauf  unter  Zersetzung  bei  267®.  Siedendes 
Wasser  zersetzt  es  in  Chlorammonium  und 
Tetramethyldiamidobenzophenon. 

Es  färbt  mit  Tannin  gebeizte  Baumwolle 
hochgelb  und  ist  deshalb  ein  in  der  Baum- 
wollfärberei geschätzter  Farbstoff. 

Auch  die  übrigen  Salze  des  Auramins  kry- 
stallisieren  gut. 

Das  Leukauramin  besitzt  nach  Grabe*) 
die  Konstitution: 


H^N 


H 


C^H,  .  NCCH,), 
C,H,  .  N(CH3),. 


»)  Kehrmann,  B.  B.  20  (1887),  S.  2847. 


«)  B.  B.  20  (1887),    S.3260. 
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IL  Abschnitt. 

Basen  mit  geschlossener  Kette. 


Nach  dem  Vorgänge  August  Kekul^'s  (1858 
and  1865)  pflegt  man  zur  Zeit  die  gesamten 
sogen,  organischen  oder  Kohlenstoffverbind- 
ungen in  zwei  Hauptklassen:  in  die  Klasse 
der  Fettkörper  oder  aliphatischen  Verbindungen 
und  in  diejenige  der  aromatischen  Verbindungen 
zu  trennen.  Die  Begründung  dieser  Zwei- 
teilung liegt  in  der  Art  der  Verkettung  — 
Bindung  —  der  in  den  betreflfenden  Körpern 
vorhandenen  Kohlenstoffatome.  Während  in 
den  Fettkörpem  —  Methandorivaten  —  die 
Kohlenstoffatome  derart  mit  einander  ver- 
bunden sind,  dafs  dieselben,  wie  z.  B.  im 
normalen  Hexan: 

CH3  .  CHj  •  CHo  .  CHg  •  CH^  .  CHg 

eine  offene,  d.  h.  nicht  in  sich  geschlossene 
Kette  bilden,  lassen  sich  die  Verbindungen 
der  aromatischen  Reihe  von  einem  Kern  von 
sechs  unter  sich  zu  einer  geschlossenen  Kette 
—  Ring  —  verbundenen  Kohlenstoffatomen 
ableiten :  ringförmige  Bindung  der  Kohlen- 
stoffatome : 


I 


\/ 


/ 


C 


\/ 


c 


\c/ 


\ 


I 


Die  derart  konstituierten  Körper  werden  da- 
her neuerdings  auch  unter  dem  Kollektiv- 
begriff: „cyk  lisch e  Verbindungen^'  zu- 
sammengefafst. 

Wird  die  geschlossene  Kette  lediglich  von 
Kohlenstoffatomen  gebildet,  so  bezeichnet 
man  diese  Verbindungen,  bezw.  Ringe  als 
iso-  oder  homocyklische;  enthält  hin- 
gegen der  Carbonidkem  auch  noch  Stickstoff- 
oder Atome  anderer  Elemente,  wie  Sauerstoff 
oder  Schwefel,  so  unterscheidet  man  derartig 
konstituierte  Substanzen  nach  dem  Vorschlage 
von  Victor  Meyer^)  als  heterocykiische 
Verbindungen,  wie  z.  B: 


\ 


/^\/ 


Pyridin.  Pyraxin. 

Diesem  Einteilungsprinzip  gegenüber  ver- 
tritt Ciamician^)  die  Ansicht,  dafs  es  zweck- 
entsprechender ist,  sämtliche  vom  Benzol  sich 
ableitenden  Verbindungen  in  einer  einzigen 
Gruppe  und  zwar  unter  dem  Gruppennamen: 
„Phenocyklische  Verbindungen"  zu 
vereinigen. 

Die  Untersuchungen  der  letzten  Jahre  haben 
den  Beweis  für  die  Existenz  zahlreicher  or- 
ganischer Verbindungen  geliefert,  welche  sich 
von  geschlossenen,  aus  weniger  als  sechs  Atomen 
Kohlenstoff  gebildeten  Ringen  ableiten.  So 
hat  W.  H.  Perkin  in  einer  Reihe  sehr  inter- 
essanter Abhandlungen  (1887—1889)  den  Nach- 
weis für  die  Möglichkeit  der  Existenz  von 
Verbindungen  mit  geschlossenen  Carbonid- 
kernen  geführt,  welche  drei,  vier,  fünf,  ja 
selbst  sieben  Atome  Kohlenstoff  enthalten. 

Es  bedarf  keiner  Erwähnung,  dafs  zur 
Bildung  einer  geschlossenen  Kette  zum  min- 
desten drei  Atome  Kohlenstoff  notwendig 
sind. 

Abgesehen  von  den  aus  mehr  als  sechs 
Atomen  Kohlenstoff  gebildeten  Ringen  sind 
die  wichtigsten  der  zur  Zeit  bekannten  ge- 
schlossenen Carbonidkerne  folgende  vier: 


CH. 


CH,— CH, 


ILO  — CHj 

Trimathylen. 

/\ 
H^C       CHg 


CHg — CHg 

Tetramethylen. 

CH^ 


HgC       CHg 


HgC       CHg 


HgC CHg 

Pent*methy]en. 


CHg 


Hezunethylen. 


*)  V.  Meyer   und   Jacobson,    Lehrb.   der  org. 
Chexn.  1,  8.  93. 


^)  Ciamician  und  Angeli,  Considerazioni  ed  espe- 
rienze  intomo  alla  costituzione  intima  dei  nuclei 
tetrolici,  Bologna,  1891. 
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Werden  in  diesen  viet  homocyklischen  Ver- 
bindnngen  ein  oder  mehrere  Kohlenstoffatome 
durch  Stickstoff  ersetzt,  so  erhält  man  die 
zahlreichen  Verbiiidangen  mit  Stickstoff-haltigen 
hetcrocyklischen  Ringen.  Die  derart 
resultierenden  Yerbindungeu  besitzen  in  der 
Mehrzahl  der  Fälle  basischen  Charakter. 

Je  nach  der  Anzahl  der  an  Stelle  von 
Kohlenstoff  eingetretenen  Stickstoffatome  unter- 
scheidet man  dann  weiterhin,  als  von  einer 
jeden  der  obigen  vier  Gruppen  derivierend, 
die  entsprechenden  Reihen  der  Monazo-,  Diazo-, 
Triazo-  u.  s.  w.  Verbindungen. 

So  leiten  sich  vom  Pentacarbonring : 


C— 


C— 

unter  anderen   folgende  Azocarbonringe  ab: 
N— Cv  N— a  N— i 


c— c 


Pentaoarbo- 
monasoring. 


N— C 


Pentaoarbo- 
di&Boring. 


% 


N— c/ 

Pentaoarbo- 
triaxoring. 


etc. 


Mehrere  durch  gemeinsame  Kohlenstoffatome 
verbundene  Ringe  bilden  sogenannte  gemischte 
geschlossene  Ketten,  so  z.  B.  die  drei  Ring- 
systeme :^) 

I  n  lu 


CH 


/\_ 


CH 


s 


2 


— CH. 


CH 


2 


CH. 


CH, 
CH 


2 


Hydrinden 


CH, 

Tetrahydronaplitalin. 


Auch  von  diesen  letzteren  Verbindungen 
derivieren  durch  Ersatz  eines,  bezw.  mehrerer 
Kohlenstoffatome  durch  Stickstoff  zahlreiche 
Azocarbonbasen,  veelche  im  folgenden  als 
Basen  mit  gemischter  K  e  tte  bezeichnet 
werden  sollen.  Beispiele  derartiger  V^bind- 
ungen  sind  : 


NH 


NH 


ca 


\y 


CH 


2 


CH 


2 


CH, 


Dlhydroindol 


CH, 


Tetrahydrochinolin. 

Eine  noch  kompliziertere  Struktur  besitzen 
endlich  noch  diejenigen  Verbindungen,  welche, 
wie  der  Anthrachinolin-,  Acridin-  oder  der 
als  J  u  1 0 1  unterschiedene  Kern : 

CH      CH 
HC  C  Qjj 


HC 


C 


CH 


\c/\n/ 

I 


2 


HC 


CH 


2 


CH 


aus  der  gegenseitigen  Verkettung  von  drei 
oder  mehr  Phenolkemen  hervorgehen. 

Aus  dem  Vorhergehenden  folgt  somit,  dafs 
sich  die  Kömer'sche  Pyridin-,  bezw.  Chiuolin- 
hypothose  auf  alle  Verbindungen  mit  ge- 
schlossener Kette  ausdehnen  läfst.  Dieselbe 
fand  bereits  auf  S.  17  Erwähnung  und  wird 
noch  eingehender  bei  den  Verbindungen  mit 
Hexacarbonring  (Pyridinderivate) erörtert 
werden. 

Wird  im  geschlossenen  Hexacarbonidkern 
ein  Kohlenstoffatom  durch  Stickstoff  und  ein 
zweites  durch  Sauerstoff  ersetzt,  so  erhält 
man  den  Gruppenkern: 

,0. 


der  als  Oxyazinc  unterschiedenen  Basen. 


')  Zur  Zeit  kennt  man  noch  keine  doppelkemigen 
Verbinduncen,  in  denen  die  beiden  Kerne  anders 
als  durch  die  in  o-Stellung  befindlichen  Kohlen- 
Btoffatome  verbunden  wären.  Während  z.  B.  das 
als  Orthonaphtalin  zu  bezeichnende  gewöhn- 
liche Naphtalin: 

1       CH 


*       OH 
bekannt  ist,  sind  die  beiden  Isomeren : 


1 

CH 

e/^s  \cH 

6 

V 

3 

CH 

Metan 

aphtali 

n 

und 


, CH 

/\2\ 


CH 
CH 


CH 


ParaoBphtalin 


zur  Zeit  noch  nicht  dargestellt. 

Die  in  dieser  Richtung  von  F.  S.  Kipping 
(Joum.  of  Chem.  Soc.  58  [1888],  S.  21)  aus- 
geführten Untersuchungen  sind  erfolglos  ge- 
wesen. 


n.  Abschnitt.     Bason  mit  geschlossener  Kette. 


183 


Die  Gruppenbezeichnuug  „A  z  o  1  e"  wurde 
von  Hantzscb  für  die  Verbindungen  der  all- 
gemeinen Formel: 

HC N 

I        ii 
HC       CH 


(S,  Se,  0,  NH) 

eingeführt.  Dieselben  lassen  sich  als  Ab- 
kömmlinge des  Pyridins  auffassen,  entstanden 
durch  Ersatz  zweier  Methingruppen:  (CH), 
durch  ein  zweiwertiges  Element,  bezw.  einen 
solchen  Atomkomplex :  0  ,  S  ,  Se  ,  NH.  Die 
derart  resultierenden  Verbindungen  werden  als 
Oxazole  oder  Furazole,  bezw.  Thioazolc,  Selen- 
azole  und  Imidazole  unterschieden.  Auch 
aus  diesen  letzteren  Verbindungen  entstehen 
durch  Vereinigung  des  Azolkerns  mit  einem 
zweiten  geschlossenen  Ring  Azole  mit  ge- 
mischter Kette,  wie  z.  B.  das  Benzozazol: 

CoH,/   \CH. 

Nomenklatur  der  Basen  mit  geschlos- 
sener Kette.  —  Bei  der  gegenwärtigen  ra- 
piden Entwickelung  der  experimentellen,  wie 
theoretischen  Chemie  der  Kohlenstofifverbind- 
ungen  ist  es  sehr  zu  beklagen,  dafs  hinsicht- 
lich der  Benennungen  der  verschiedenen,  zu 
den  oben  angeführten  Gruppen  gehörenden 
Basenindividuen  noch  vollständige  Konfusion 
und  Willkür  herrscht.  Bisher  pflegte  man 
für  die  verschiedenen  bekannteren  derselben 
die  ihnen  von  ihren  Entdeckern  gegebenen 
Namen,  wie  z.  B.  Pyridin,  Chinolin  u.  a.  bei- 
zubehalten. 

Diese  Frage  der  Namengebung  wird  jedoch 
von  Tag  zu  Tag  in  dem  Mafse  komplizierter, 
als  man  immer  mehr  Repräsentanten  neuer 
Reihen  auffindet. 

Es  war  deshalb  auch  der  von  0.  Wid- 
man^)  gemachte  Versuch  einer  einheitlichen 
Nomenklatur  der  Verbindungen  mit  azotiertem 
Kern  als  ein  wesentlicher  Fortschritt  zu  be- 
zeichnen und  bereits  ist  die  Widman'sche 
Nomenklatur,  wenn  auch  nicht  von  allen,  so 
doch  von  sehr  vielen  Chemikern  ange- 
nommen. 

Widman's    Nomeuklaturprinzip    basiert    in 


sachgemäfser     Weise     auf     folgenden     drei 
Punkten : 

1.  Der  Name  einer  Verbindung  wird  nicht 
unter  Berücksichtigung  ihrer  Darstellungsweise, 
sondern  lediglich  mit  Bezugnahme  auf  ihre 
Konstitution  gewählt. 

2.  Konstitutionsanalogien  müssen  auch 
durch  analoge  Benennungen  zum  Ausdruck 
kommen. 

3.  Die  Namen  sind  möglichst  kurz  zu 
wählen. 

Unter  der  Gruppenbezeichnung  „Azine" 
fafst  Widman  alle  diejenigen  Verbindungen 
zusammen, welche  einen  hoxagonalen,  aus 
Kohlenstoff-  und  Stickstoffatomen  ge- 
bildeten Kern  enthalten,  in  welchem 
die  kernbildenden  Elementaratome 
unter  sich  durch  neun  Bindungen  ver- 
bunden sind. 

Nach  der  Anzahl  der  in  diesen  substituierten 
Kernen  vorhandenen  Stickstoffatome  unter- 
scheidet man  dann  weiter  Monazine,  Dia- 
zine,  Triazine  und  Tetrazine.  Das  Mon- 
azin  würde  demnach  .  mit  Pyridin,  das  Pheno- 
monaziu  mit  Chinolin  identisch  sein.  Widman 
selbst  bemerkt  jedoch  hierzu,  dafs  die  Namen 
Pyridin  und  Chinolin  zu  eingebürgert  und  zu 
klassisch  sind,  als  dafs  man  sie  mit  neuen 
Namen  vertauschen  dürfte. 

Bei  den  Diazinen  ist  ferner  die  relative 
Stellung  der  beiden  Stickstoffatome  —  ob  in 
Ortho-,  Meta- oder  ParaStellung  —  zu 
berücksichtigen  und  unterscheidet  man  hier- 
nach Orthodiazine,  Metadiazine  und 
Paradiazine  oder  kürzer  Oiazine,  Mia- 
zine  und  Piazine,^)  deren  Kemstrukturen 
in  den  drei  Formeln: 


OUsin 


I      J 

N 

Miasin 


N 


zum  Ausdruck  kommen. 

Zur  weiteren  Unterscheidung  der  gemischte 
Kerne  enthaltenden  Basen  mit  komplizierterer 
Struktur  benutzt  Widman  als  den  vorge- 
nannten Bezeichnungen  vorzusetzendes  Präfix 
den  Namen  des  nicht  azotierten  Kerns; 
z.  B: 


>)  Joum..f.  prakt.  Chem.  [2]  88  (1888),  S.  185  ' 
bis  201.  Über  die  Nomenklatur  der  stickstoff- 
haltigen Penta-  und  Hexacarbonringe  vergl.  Knorr, 
B.  B.  22  (1889),  S.  2083  und  Hantzscb,  Ann.  Chem. 
Pharm.  249  (1889),  S.  4.  und  B.  B.  20  (1887), 
S.  3118. 


•)  Das  an  sich  völlig  gerechtfertigte  Bestreben 
nach  kurzen  Benennungen  führt  aber  leicht  dazu, 
der  Kürze  des  Namens  die  notwendige  Verständ- 
lichkeit des  Ausdrucks  zum  Opfer  zu  bringen. 
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^N 


N 


PhDnoiftsiii 
(Cinnolin) 


Phenomiaxin 


Phenopiasin 
(Chinoxalin) 


(ChiDBZoIin) 

Von  diesen  Verbindungen  kann  jedoch  das 
Phenoiazin  in  einer  zweiten  isomeren  Modi- 
fikation : 

^      "    N 

existieren,  die,  zur  Unterscheidung  von  der 
ersterwähnten  a-Modifikation,  als  /:f-Derivat 
bezeichnet  wird:  Benennungen,  weiche  auch 
für  komplizierte  gemischte  Kerne  verwendbar 
sind,  wie  z.  B. : 


M^NftphiO'a-OlHtln 


/9.Naplito-/9-OUsin. 


In  analoger  Weise  entwickelt  Widman  die 
Nomenklatur  der  von  einem  aus  fünf  Atomen 
gebildeten  Kern  sieb  ableitenden  Basen,  welche 
er  aU  Azole  unterscheidet. 

Mit  dem  Namen  Azole  belegt  man  demnach 
alle  Vorbindungen  mit  pentagoualem ,  aus 
Kohlenstoff-  und  Stickstoffatomen  gebildeten 
Kern,  in  welchem  die  Kern  bildenden  Atome 
nnUif  sich  durch  sieben  Bindungen  vereinigt 
sind.  Das  Pyrrol  würde  hiernach  als  Azol, 
das  Indol  als  P  heu  azol  zu  bezeichnen  sein. 

Enthält  der  Kern  zwei,  drei  oder  mehr 
Htickstoffatome,  so  bezeichnet  man  die  be- 
treffenden Verbindungen  als  Diazole,  Triazole 
n,  s.  w.  Andere  Autoren  (Hautzsch)  belegen 
»amtliche  Uerivate  des  Pyridinkerns  mit  dem 
Namen  Azole,  in  denen  zwei  Methin- 
gruppen  (('11),  des  Pyridins  durch  ein  zwei- 
wertiges Radikal  vertreten  sind.  Im  tibrigeu 
roufs  auf  die  Widmansche  Originalabhand- 
lung verwiesen  werden. 

Krwähnt  sei  nur  noch,  dafs  die  von  Dem- 
selben vorgeschlagenen  Namen,  wenngleich 
wir  seine  Nomenklatur  nicht  ausnahmslos  adop- 
tieren können,  bei  den  verschiedenen,  noch 
zu  besprechenden  Basengruppen  Berücksich- 
tigung gefunden  haben. 

Ho  dürfte  es  sich  im  Interesse  der  Klarheit 


—  obgleich  dadurch  die  Benennungen  weniger 
kurz  sind  —  unbedingt  empfehlen:  wenigstens 
bei  den  wichtigsten  Gruppen  durch  einen  kom- 
binierten Namen  die  Zahl  der  den  Kern  ur- 
sprünglich bildenden  Kohlenstoffatome  anzu- 
geben und  hieran  die  Zahl  der,  Kohlenstoff- 
atome vertretenden  Stickstoffatome  und  zwar, 
wenn  deren  zwei  oder  mehr  eintreten,  unter 
Berücksichtigung  ihrer  gegenseitigen  Stellung 
anzufügen.  Die  Basen  von  der  Formel: 
C^H^N^  würden  z.  B.  als  Hexacarbodiazo- 
basen  zu  bezeichnen  sein  und  zwar  wäre,  da 
drei  isomere:  Ortho-,  Meta-  und  Para- 
Diazoderivate  möglich  sind,  weiter  zu  unter- 
scheiden zwischen  der : 

Hexacarbo-ortho-diazobase :  C<:  >N: 

\C-N/ 


.c-c 


„       -meta-         „ 


„       -para- 


n 


Allgemeines  Verhalten  der  Basen  mit 
geschlossener  Kette.  —  Die  eine  oder 
mehrere  doppelte  Bindungen  enthaltenden 
Verbindungen  mit  geschlossener  Kette  ver- 
mögen unter  dem  Einflufs  von  nascierendem 
Wasserstoff  zwei  oder  auch  mehrere  Wasser- 
stoffatome —  und  zwar  zwei  für  je  eine 
doppelte  Bindung  zu  addieren: 

CH  CH2 

/\  /\ 

HC       CH  HoC       CH, 


HC        CH 

\/ 

N 

Pyridin 


+  3H,=       I        I 


H,C 


CH. 


NH 


Piperidin. 


CH=CH  CHg— CH^ 

I  >NH  +  2H3=  I  >NH 

CH=CH  CHg— CH^ 

pyrrol  PyrroUdin. 

Diese  Wasserstoffanlagerung  kann  stufenweise 
vor  sich  gehen,  indem  nach  einander  Di-, 
Tetra-  und  endlich  Hexahydroderivate 
entstehen. 

Die  Basizität  der  Verbindungen  mit  ge- 
schlossener Kette  ist  in  der  Mehrzahl  der 
Fälle  eine  geringere  als  diejenige  der  Basen 
mit  offener  Kette  und  besonders  geringer  als 
diejenige  der  Amine.     Nach  A.  Colson^)  kann 


')  Bull.  80c.  Chim.  [3J  4  (1890),   S.  625  und  5  (1891),  8.  51;   Annal.    de  Chim.  et  de  Phys.  [6], 
19  (1890),  8.  407. 
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man,  indem  man  vom  Magnesinmoiyd  (MgO) 
als  ßasiziUttstypas  ausgeht,  alle  Bason,  mit 
EiDBchlurs  der  Metalloxyde,  in  zwoi  Hanpt- 
gruppen:  I.  in  s tarke  and  2.  in  Bcbwacbe 
B  a  6  e  n  einordnen.  Zn  den  letzteren  gohöron 
Pyridin,  Chiuolin,iielc  aromatische  Amine  u.a.m. 
Ffir  die  Einordnung  in  die  eine  oder  die 
andere  dor  beiden  Gruppen  warde  von  Colson 
auch  die  W&rmetönung  der  einzelnen  Basen 
berOcksichtigt  nnd  zwar  gelang  ibra  — 
auf  Grand  der  Arbeiten  von  Berthelot,  Ln- 
gDiuine,  Thomsen,  Gauticr  und  Vignon  — 
der  Nachweis,  dafs  die  Summe  ans  der  Neu- 
tralisations-  und  Lösungswflrme  für  dio  starken 
Basen,  wie  Ammoniak,  Trimethylamin,  Ben- 
zylamin,  Nicotin  ann&bomd  19,  f(lr  die  schwachen 
Basen,  wie  Pyridin,  Anilin,  Methylanilin, 
Cbinolin  hingegen  nur  ungefähr  7—10  Kalorien 
beträgt. 

Femer  hat  die  Erfahrang  gelehrt,  dafs 
die  BasizitAt  mit  dem  Grade  der  Hydrierung 
wächst,  indem  die  höchst  hydrierton  Basen 
meist  auch  stärkere  Basen  sind  als  die  ihnen 
entsprechenden  weniger  hydrierten  Verbind- 
ungen. Während  z.  B.  das  Pyridin  CgH^N 
zn  den  schwachen  Basen  zu  zählen  ist,  gehört 
das  Hoiahydropyrirtin  (Piporidin)  C5H,,N 
in  dio  Gruppe  der  starken  Basen. 

Die  Bildung  der  Basen  mit  geschlossener 
Kette  wird  in  den  folgenden  Kapiteln  er- 
örtert worden;  hier  sei  nur  auf  den  einen 
Umstand  hingewiesen,  dafs  sich  in  derselben 
Reaktion  neben  einander  Basen  mit  offener 
und  solche  mit  geschlossener  Kotto  bilden 
können.  Ein  Beispiel  hierfür  liefert  die  oben 
(vergl.  S.  178)  erörterte  Bildung  von  Diaceton- 
amin  nnd  Triacetonamin  aus  Ammoniak  und 
Aceton.  In  der  ersten  Reaktionsphase  ent- 
steht dabei  eine  Base  mit  offener  Kette;  da  [ 
sich  aber  die  Azogruppe  dem  mit  Sauerstoff  ' 
verbundenen  Kohlonstoffatom  gegenüber  im 
labilen  Gleichgewicht  befindet,  so  tritt  Ab- 
spaltung von  Wasser  ein,  indem,  nach  dem 
gewöhnlichen  Sprachgebrauch,  Ringschliefsung 
stattfindet.  Dieser  Vorgang  wird  besonders 
bei  der  Einwirkung  von  Ammoniak  oder 
eines  Amins  auf  ein  Chlor-  oder  Bromaccton 


I  beobachtet.     In  diesem  Falle  entsteht  in  der 
ersten  Reaktionsphase  ein  Acetonamin,  z.  B. : 

1  CHaCO  .CH,  .NH,i 

'  ist  hierbei  die  NH, -Gruppe  der  CO-Gruppo 
j  benachbart,  so  besitzt  dio  Verbindung  Neigung, 
|l  Wasser  abzuspalten.  Dies  anch  darnm,  weit 
i|  sich  bekanntlich  dio  Methylengruppe ;  CH^  in 
|i  Nachbarschaft  der  Ketogruppe:  CO  ersetzen 
j|  läfst,  bczw.  leicht  einen  Teil  ihres  Wasser- 
[  Stoffes  verliert;  infolge  hiervon  hat  auch  das 
I  Acetonamin  im  Entstehnngsmomeiit  Neigung, 
||  Wasser  abzuspalten,  wodurch  sich  dann  natür- 
lich die  Kette  schliefst.  Dieser  Vorgang  läfst 
sich  am  einfachsten  in  nachstehender  Weise 
I,  zum  Ausdruck  bringen  ; 


NH, 


NH 


HgC  O.C.CH3  HC       C.CIIs 

I         I         =2H,0+  II        II 

CHs.C=0  CH,  Cn^.C        CH. 

/  \/ 

H,N  HN 

Eine  einfache  Art,  dnrch  Schliefsui^  der 
Kette  zu  Derivaten  des  Pyrrols,  Pyridins 
und  Piporazins  zu  gelangen,  besteht  in  der 
Abspaltung  von  Wasser  aus  den  Amidosäuren 
der  Fettsäurorciho. ') 

a)  Die  y-Amidobuttorsäuro  liefert  auf  diese 
Weise  das  Pyrrolidon : 

XH,  .NH,  ,CHj— NH 

CH,  =H,0  +  CH,       .     ! 

\CH,  .  CO  .  OH  MülIa— CO 

PjiriiliiHni. ; 

b)  Die  d-Amidovaleri ansäure  hingegen  Pi- 
peridon : 


CH,  .  CH,  .  NH, 


CH„  .  CH„  .  NH 
=  H,0+|  I 

CO  .  OH  CH, .  CH,  .  CO 


c)  Glykokoll  endlich  verwandelt  sich  derart 
in  Diacipiperazin ; 


<>  Die  Gwenwart  von  AmidoiSuren,  wie  Leucin, 
Qiykokoll,  J-AmidovaleriaaBäure  u.  a.  unter  den 
Fäuloiiprodukten  der  Eiweifsstoffe  und  die  Leichtig- 
keit, mit  welcher  sich  in  dieBen  Säuren  die  Kette 
schliefst,  dürfte  noch  insofern  von  Bedeutung  sein, 
aU  sich  daraus  die  Bildung  von  Pyridinkeruen 
aas  EiweiTaBtofTen  erklären  läTst,  ohne  dafe  jene 
in  dieien  notwendigerweiae  präexi  stiere  n.  So  wäre 
e»  wohl  möglich,  dafs  aus  dem  Albumin  zunächat 
0'AinidovaleriaDiäure  undaai  dieser  dann  weiterhin 
aDt«r  Abspaltung   von  Wasser    Piperidon   [Oxy- 


»piperidin)  entsteht,  weich'  letzteres  hierauf  ic 
Pyridin  u    '    "  "  "   --"--'-    --   ^  -^"      ■■•-  — 


Oxy- 

id  dieses  endlich  in  Pyridin  übergehen 

tonnte.     BemerkenBwert  ist  femer  der  Umstand, 

1'   dafa.  während    j'-Ämidobutteraäure  und  ^-Amido- 

ii  valeriansäure  auf  dc-n   tii^riachen  Organisrons  fast 

ll   keine  physiologische  Wirkung  äursem,  Pyrrolidon 

und  Piperidon  aslbat    schon   in   achwachen  Dosen 

kloniache  Krämpfe  und   bei  höheren  Gaben    dem 

I'   Strychnin   analoge  Vergiftungseracheinuniren   ver- 

Ursachen  (Schotten  und   Gabriel,  B.  B.  38  [1890, 

II  S.  1767  und  1772). 
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2CH, 
NCOOH 


CH,— HH~CO 

:2H,0+|  I 

CO NH— CR, 


)l>ciiplpeTuln. 


Viele  HarDEtoffderivate  mit  Alkylenradikalen 
lassen  sich  als  ges&ttigte  Diazeverbindniigeii 
mit  allerdings  nur  sebr  schwacb  basischem 
Charakter  auffassen: 

NH 

/^ 
CH,    CO 


Halhjlanluniitsff  (CubaB;lB«tk]>lBB< 


CH,  .  NH 


\co 


/CH,  .NH 


Charakteristisch  ist  die  groXae  Reaktions- 
fähigkeit der  Methingrnppe :  ^H  der  Ver- 
bindungen mit  stickstoffhaltiger,  geschlossener 
Kette;  der  Wasserstoff  derselben  läfst  sich 
sehr  leicht  ersetzen  oder  aber  wird  —  unter 
BUdang  von  Kondenaationaprodnkten  —  ganz 
eliminiert.  Dieser  letztere  Fall  tritt  besonders 
dann  ein,  wenn  das  Molekül  zwei  oder  mehr 
StickstotFatome  enthält.  So  z.  B.  liefert  Anti- 
pyriu  das  Bis- Antipyrin  (vergl.  S.  S09), 
Phenylmethyltriazol  ßis-Phonylmethyl- 
triazol  (vergl.  S.  216)  und  Phenylmothyl- 
pyrazolon  Bis-Fhonylmethylpyrazolon 
(vergl.  S.  20i).  Besondera  bemerkenswert  ist 
für  viele  Basen  mit  geschlossener  Kette  (Pyr- 
idin-, Pyrazol-,  Pyrrodiazolbasen)  das  Ver- 
halten ihrer  Chloroplatinate,  indem 
diese  letzteren  durch  Wasser,  bezw.  beim 
blofsen  Erhitzen  unter  Bildung  charakteristi- 
scher Zersetzungsprodnkte  zerlegt  werden. 

Imine  mit  geschlossener  Kette.    — 

Dieselben    enthalten    sämtlich    eine    an    zwei 


unter    sich    verkettete    KoblenstofTatome    ge- 
bundene Imidgrnppe:  >NII.^1 

Die  Imine  mit  geschlossener  Kette  besitzen 
im  allgemeinen  den  Charakter  der  sekundären 
Amine  i  der  Wasserstoff  der  NH-Gruppe  läfst 
sich  durch  Alkohol-  und  Sänreradikale  er- 
setzen. Die  NH-Gruppe  enthaltende  Basen 
finden  sich  auch  in  der  Natur  (Coniin).  Als 
für  diese  Basen  charakteristische  Bildungs- 
weisen  sind  zu  nennen; 

1.  Die  Hydrierung  der,  den  Stickstoff  in 
Form  der  Nitrilgmppe  enthaltenden  Basen 
mit  geschlossener  Kette.  Pyridin  gebt  in 
dieser  Weise  in  Piperidin  über  (vergl.  oben). 

2.  Die  Sp^tnng  der  Chlorhydrato  der  ali- 
phatischen Diamine  —  durch  Erhitzen  —  in 
Chlorammoninm  and  ein  Iminchlorhydrat:*) 

CH,  .  CH,  .  NH,  .  HCl 

I 

CH,  .  GH,  .  NH,  .  HCl 

CH,  .  CH,. 
=  NH.Cl  +  I  >NH  .  HCl 


Allcykllsche  Homologie.  —  Auch  die 
Basen  mit  geschlossener  Kette  stehen  unter 
sich  in  dem  Verhältnis  einer  homologen  Reihe, 
welche  Beziehung  man  als  alicyklischo 
Homologie  bezeichnen  kann,  da  die  zwischen 
Pyrrolidin  unb  Piperidin  herrschenden 


CH, 


H,C CH, 

I         I 
H,C        CH, 


CH, 
CH, 


ganz  dieselben  sind,  als  die  zwischen  D  i 
äthylamin  und  Äthy Ipropy lamin  be 
stehenden : 


')  Auch  StickBtoffatome  allein  können  «ich  zu 
geBchloseenen  Ketten  vereinigen:  in  den  auf  diese 
Weise  gebildeten  Körpern  macht  rieh  aber  in 
erster  Linie  der  sauere  Charakter  geltend.  Dem- 
gem&rs  sind  die  Derivate  dieser  Kerne,  wie  z.  B. 
des  Tri>  und  Tetraimins: 

<NH  HN-HH 

I      und       I      ) 
NH  HN-NH 

infseret  schwache  Basen  und  dorcbaua  keine  ba- 
sischen Verbindungen  mehr. 


0,H,< 


SH' 


von  den  Phenotriimin- 
in-Verbindungen: 

,NH— NH 
NH  und  C<H4<  | 

\NH-Na 

a:  H«N— NHi, 


■  dagegi 
larke  Jjase. 

■)  Udenburg,  B.  B.  21  (1886),  S.  7^8. 
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CH. 


CH3   CH3 


CH,    CH, 
NH 


CH3  CHg 

I  I 


NH 


Ferner  stehen  Dihydroindol  und  Tetra- 
hydrochinolin: 

CH, 
CH, 


-CH 

I 
CH 


2 


2 


CH, 


NH 


NH 


in  genan  demselben  Verhältnis,  wie  das  Me 
thylanilin  zum  Äthylanilin: 


CH, 


\y\/ 

NH 


CH3 


NH 


Diese  Verhältnisse  werden  bei  der  Be- 
sprechung der  Reduktion  des  Chinolinkems 
noch  deutlicher  zu  Tage  treten,  bei  welcher 
Gelegenheit  auch  die  Ansichten  Bambergers 
tlber  die  innere  Konstitution  der  isocyklischen 
und  heterocykllschen  Kerne  Erwähnung  finden 
werden. 

Klassifikation.  —  In  Anlehnung  an  das 
im  Vorhergehenden  (S.  21  u.  183)  entwickelte 
Klassifikationsprinzip  werden  sämtliche  Basen 
mit  geschlossener  Kette  in  folgender  Ordnung 
besprochen  werden: 

C C ' 


I.  Triearbonbasen: 


II.  Tetracarbonbasen: 


III.  Pentacarbonbasen: 


C 

I  ■ 

I ) 

c 


a 


c- 


c. 


a)  Pentacarbomonazobasen     (Monazole: 

Pyrrol,  Jodol  etc.): 
C— Cv 

I        >N; 

c—cy 

b)  Pentacarbodiazobasen  (Diazole:  Pyr- 

azol,     Antipyrin,     Glyoxaline, 
Hydantoine  etc.): 

C— N. 
I  >N; 

c—(y 


c)  Pentacarbotriazobasen  (Triazole:  ür- 

azol,    Guanazol,    Pyrrodiazol, 
Osotriazol): 

C— Nv 

I         >N; 
C— N^ 

d)  Pentacarbotetrazobasen  (Tetrazole): 

C— N. 

I       >; 

N— N/ 

N— Nv 

e)  Pentazobasen :  \n. 

N— n/ 

IT.  ttexacarbonbasen  oder  Pyridinbasen: 

C; 

a)  Hexacarbomonazobasen  (Monazine: 
Pyridin,  Trigonellin,  Pilocarpin, 
Atropin,  Cocain,  Piperidin, 
Coniin,Chrysanthemin,Nicotinetc.): 

.C— Cv 

>N; 

c—(y 

b)  Hexacarbodiazobasen  (Diazine:  Pyrid- 
azine  oder  Oiazine,  Pyrimidine 
oder  Miazine,Pyrazine  oder  Piazine, 
Piperazine,  Spermin  etc.): 

.C-C. 

\C— N^ 

c)  Hexacarbotriazobasen (Triazine:Guan- 
amine.  Ammeiin  etc.): 

\n— c/ 

d)  Hexacarbotetrazobasen  (Tetrazine:  Ur- 
azine  etc.): 

.N— Nv 

>N; 

e)  Hexacarbopentazobasen  (Pentazino): 

.N— N. 

>N; 

^N— N^ 

f)  Hcxazobasen  (Hexazine): 

.N— N> 

N<r         Nn. 


^N — N' 


Ya.  Heptacarbonbasen 


— c— c 


\c— c— 


c 
c 


c— c— c- 

Tb.  Octocarbonbasen    | 

C— C— C— 0 
24* 
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TL  Basen  mit  gemischter  Kette: 


1 .  Phenodicarbonbasen : 


2.  Phcnotricarbonbasen :  R<       >C ; 


a)  Phenotricarbomonazobasen    (Indol    und 

Pyrindol): 

'^■' 

b)  Phenotricarbodiazobasen  (Imidazol  [An- 

hydrobasen,  Aldehydine],  Indazol, 
Isoindazol  etc.): 

<>' 

c)  Phenotricarbotriazobasen  (Azimide,  Hy- 

drazimide): 

>N; 

a         p 

3.  Phenotetracarbonbasen :  R<(^  | ; 

\c— C 

fl      p 
a)  Phenotetracarbomonazobasen  oder  a-  und 

/J-Phenoraonazine  : 

ß 
N— C 


<; 


c— c 

a         ß 

a)  Chinolin,Kairin,Kairolin,Thallin 
Chinin,  Cinchoniu,  Strychnin  (?) 
Brucin  (?)  etc.; 

ß)  Isochinolin,  Papaverin,Narkotin, 
Hydrastin  etc. 

b)  Phenotetracarbodiazobasen   oder  Pheno- 

diazine : 

^N— C 
(vier  Reihen  isomerer  Verbindungen;^ 
Chinoxaline,  Orexin,Cinnolinetc.); 

c)  Phenotetracarbotriazobasen  oder  Pheno- 

triazine : 

\N — N 
(zwei   Reihen  isomerer  Verbindungen); 


d)  Phenotetrazobasen  oder  Phenotetrazine : 

.N— N 


r/ 


\N— N  ; 

4.  Azobasen  mit  mehreren  verschiedenen,  unter 

einander   verbundenen   Kernen:    Carbazole, 

Julol,  Berberin  etc. 

yn.  Diphenopyridine  ^)   oder    Acridine, 
Phenanthridine  etc.: 

CH 


R 


/ 


\ 


>Ri     I 


R— CH 


N 


R— N. 


VIII.  Diphenopyrazine    oder  Phenazine 

(Phenazine  oder  Azine,  Azonium- 
basen,  Eurhodine,  Safranine  und 
andere  Farbstoffe): 

r/  I  Nr. 

IX.  Oxazine  oder  Azoxyne  (Morpholine, 

Morphin,  Apomorphin,  Codein, 
ApocodelTn  etc.): 

X.  Azole:  Oxazole,  Isoxazole,  Osodia- 

zole,  Osotriazole,  Triazole,  Thio- 
diazole,  Benzothiazole,Selenazole, 
Piaselenazole,  Piazthioazole. 

XL  Xanthinbasen:Coffe][n,Theobromin, 
Theophyllin,  Xanthin,   Carniu, 
Vernin  etc. 
Hierzu  sei  noch  erwähnt,  dafs  in  jede  der 
in    der   vorstehenden  Übersicht    aufgeführten 
Basengruppen   auch   die  entsprechenden  Di-, 
Tetra-  u.  s,  w.  Hydroderivate  aufzunehmen 
sind.      Ferner    geht    aus    dieser    Zusammen- 
stellung hervor,  dafs  in  diese    grofse  Klasse 
von  Basen  viele  natürlich   vorkommende   und 
zugleich   vnchtige   Alkaloide,   wie   auch   zahl- 
reiche Farbstoffe  gehören. 

I.  Triearbonbasen. 

Von    der    einfachsten,    aus    drei    Atomen 
Kohlenstoff  bestehenden,  geschlossenen  Kette: 

C C 

\/ 
C 

derivieren  die  beiden  Kohlenwasserstoffe: 


')  In  dieser    und    den  nachfolgenden   Formeln 
bedeutet  R  ein  zweiwertiges  Radikal: 

CeHi )  CioHe  etc. 

*)  Weitere    Isomere    sind    möglich,    wenn    ein 


Stickstoffatom    im     Tetracarbonidkem    und     das 
zweite  im  Kern  R  befindlich  angenommen  wird. 
•)  Das   Präfix    „Pheno**    bezeichnet    in    diesen 
Benennungen,  wie    überhaupt    stets    einen    nicht 
azotierten  Kern,  wie  Cefli »  CioHe  jCüHg  etc. 
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u. 
CH— CH 


\/ 

Trimethylen. 


Durch  £rsatz  einer  oder  zweier  CH^-, 
bezw.  GH-Gruppen  in  diesen  letzteren  durch 
NH,  bezw.  N  resultieren  zwei  Reihen  von 
Basen,  welche  in  der  Folge,  je  nachdem  ein, 
bezw.  zwei  Atome  Stickstoff  in  das  Kohlen- 
wasserstoffmolekttl  eingetreten  sind,  als  Tri- 
carbomonazo-  und  Tricarbodiazobasen 
unterschieden  werden  sollen. 

a)  Tricarbomonazobasen. — Diese,  übrigens 

noch  wenig  bekannten  Basen  leiten  sich  von 
den  drei  Gruppenkernen: 


CHj— CHj 


NH 

Äthylea- 
imin. 


n. 
CH=CH 

\/ 
NH 

▲oetylenimin. 
(noch  onbekaont) 


AthasoL 
(no«li  onbekaant) 


ab. 

Mit  der  der  Formel  (I)  entsprechenden  Base 
könnte  das  durch  Ammoniakabspaltung  aus 
dem  Äthylondiaminchlorhydrat  entstehende 
Äthylen imin  von  Ladenburg: 


CHg  .  NH^ 


CHj 


CH,  .  NH, 


:NH  +  NH 


CHj 


8 


identisch  sein;  die  derart  erhältliche  Base 
geht  jedoch  durch  Kondensation  in  Pipe- 
razin: 

•CH2  .  CHjv 
HN<  \nH 

^CHj  .  CHj/ 
aber. 

Als  einen  Abkömmling  des  Typus  (HI) 
läfst  sich  die  von  V.  Meyer  und  Warrington*) 
durch  Behandeln  von  Diisopropylacetoxim  mit 
Acctylchlorid  gewonnene  Base  von  der  Formel: 

^^•>CH./9C==N 

aC(CH3)2 

auffassen.      Dieselbe    wäre    demgemäfs     als 
a-Dimethyl-/^-isopropyläthazol  zu  bezeichnen. 
Nach    der    Konstitution     des    Diisopropyl- 
acetoxims: 


H. (/'''« 
/?C=N.OH 


«CH 

/\ 
CH3  CHg 

tritt  dabei  unter  Abspaltung  der  Elemente 
eines  Moleküls  Wasser  derart  Ringbildung  ein, 
dafs  sich  die  Kette  zwischen  den  Kohlenstoff- 
atomen a  und  ß  und  dem  Stickstoffatom 
schliefst. 

Als  zum  Typus  (III)  gehörig  sind  endlich 
noch  der  von  Piutti  dargestellte  Nitrilo- 
berusteinsäurediäthylester: 

CO  .  OC^Hj 


N 


C 
CH 

CO  .  OC2H5 

und  die  von  diesem  sich  ableitenden  Derivate 
zu  erwähnen.*) 

b)  Tricarbodiazobasen.  —  Von  den  ein- 
gangs angeführten  zwei  Kohlenwasserstoffen 
leiten  sich  folgende  drei  diazotierte  Kerne  ab : 


HoC 


I. 

/ 


n. 


NH 


a 


NH 


N 

il 

N 


Hydramomethylen.  Asomethylen. 

I.  Hydrazomethylen.  —  Als  Derivate 
dieses  Gruppenkerns  sind  folgende,  von  Curtius') 
dargestellte  Verbindungen  aufzufassen: 

•   *\f)/  I         Benzoylphenylhydrazo- 
C,H,C0/^1 


CH 


8  • 


NH 
NH 


methylen. 


NH 
.NH 


Dimethylhydrazomethylen. 


CH3.C/1 
^NH 


Ferner  gehören  in  diese  Gruppe  die  durch 
Erhitzen  gleicher  Moleküle  Hydrazobenzol 
(bezw.  eines  Homologen  desselben)  und  eines 
Aldehydes  auf  120 — 150®  entstehenden  Hy- 
draz  ol[ne:*) 


»)  B.  B.  19  (1886),  S.  1613  und  20  (1887), 
S.  503. 

<)  Annal  di  Chim.  e  di  Farmacol.  11  (1890), 
a  247. 


91 


»)  Joum.  f.  prakt.  Cham.   [2],  4  (1891),   S. 
and  169. 

^)  H.  Cornelius  und  Benno  flomolka,  Bull.  See. 
Chun.  [2],  49  (1888),  S.  840. 
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R  .  NH  R  .  Nv 

-f  CHO  .  R'  =         I  NCH  .  R' 

R .  NH      ^zns;r      R  .  N^ 

-fHjO. 

Dieselben  lassen  sich  als  Abkömmlinge  des 
Kerns  I  betrachten,  welche  an  Stelle  dreier 
symmetrischer  Kemwasserstoffatome  drei  Alko- 
holradikale enthalten. 

Die  Hydrazol'ne  sind  gut  krystallisierende, 
in  der  Färbung  von  gelb  bis  rot  wechselnde 
Verbindungen.  Die  tierische  Faser  wird  von 
ihnen  direkt  —  ohne  Beize  —  gefärbt. 

Das  Benzhy  drazol'n: 


C,H,  .  N 


^ 


CH  .  CgHj 


krystallisiert  in  langen  Nadeln  oder  in  Blätt- 
chen. Es  schmilzt  bei  55®  und  besitzt  so  gut 
wie  keine  basischen  Eigenschaften  mehr. 

Carbizine.  —  Diese  nur  sehr  schwach 
basischen  Verbindungen  leiten  sich  von  dem 
hypothetischen,  als  Carbiziu  bezeichneten 
Kerne: 

CO 

HN— NH 

ab,  welcher  dem  Kerne  (I)  entspricht. 

Die  Carbizine  entstehen  aus  den  Hydraziden 
durch  Behandeln  mit  Chlorkohlenozyd.  Von 
den  gemischten  Harnstoffen  unterscheiden  sie 
sich  durch  einen  Mindergehalt  von  2H: 

CO 

CH.CO  .  HN/^NH  .  C.H. 


'8 


'«**6 


Phenylacetyloarbasid ; 

CO 


CH3CO .  N 


N  .  C.H, 


Pheny  laoety  loarbisin. 

Freund  und  Kuh  ^)  ziehen  hingegen  vor,  die 
Carbizine  von  einem  besonderen,  als  Biazolon 
bezeichneten  Kerne: 

HN— N 

I       II 
OC    CH 

\y 

0 

abzuleiten.  Nach  dieser  Auffassung  wtlrde 
dann  das  Phenylacetylcarbizin  zu  einem 
Phenylmethylbiazolon: 


«)  B.  B.  28  (1890),  S.  2821. 


C,H, .  N— N 

I       II 
OC     C .  CH3. 

Y 

Die  Carbizine  sind  leicht  krystallisierende, 
unzersetzt  destillierbare  und  säurebeständige 
Verbindungen ;  durch  Alkalicarbonate  werden 
sie  hingegen  unter  Rückbildung  des  ent- 
sprechenden Hydrazides  verseift.  Leichter  und 
vollständiger  noch  gelingt  ihre  Spaltung  durch 
Behandeln  mit  Atzalkalien ,  wobei  sie  in 
Kohlensäure,  Phenylhydrazin  und  die  Säure 
zerfallen,  deren  Radikal  sie  enthalten.^) 

II.  AzomethyleD.  —  Derivate  dieses  im 
freien  Zustande  noch  unbekannten  Kerns  sind 
unter  anderem  die  folgenden,  von  Curtius 
dargestellten  Verbindungen : 


C.H.^      ,N 


C,H,CO 


C<^  I  Benzoylphenylazomethylon. 


COOC,H, 


-N 


CH 


Diazoessigester. 


N 


c)  Trlcarbotriazobasen.   —  In   diesen, 
von  dem  Kern:' 


N> 


>N 


N' 


sich  ableitenden  Verbindungen  überwiegt  der 
sauere  Charakter  den  der  Base. 

Die  drei  Stickstoffatomo  des  Kerns  können 
gemäfis  der  beiden  Formeln: 

I.  II. 

.N  .NH 

HN<(  I  HN<  I 

\n  \nh 


Asolmid 
(StiokitoffiraBBentoffb&iire)    (noch  unbekannt) 


Hydrasimid 


verbunden  sein. 

Derivate  des  Azoimides  (1)  sind   u.  a.  das 
Diazobenzolimid  oder  Phenylazoimid: 

.N 


c«h,.n/| 
\n 


und  das  Benzoylazoimid: 

xN 


C,H,CO  .  n/  I 

\n. 


>)  Freund   and   Goldschmidt  B.  B.  21   (ISSÖ), 
S.  1240  und  2456. 
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Als  Abkömmlinge  des  Kerns  (II)  würden 
die  Izine  (vergl.  S.  143)  aufzufassen  sein; 
ferner  gehören  in  diese  Gruppe  die  Azimido- 
verbindungen  mit  gemischter  Kette,  wie  z.  B.: 


II.  Tetracarbonbasen, 

d.  h.  Abkömmlinge  des  Korns*. 

C C 


C. 


Die  hierher   gehörenden  Basen  leiten  sich 
von  den  drei  Kohlenwasserstoffen: 


CH^ — CHg 


II. 
CH— CH 


2 


CH^— CH,         CH— CH 


2 


IIL 

CH— CH 

II  II 

CH— CH 


durch  Ersatz  von  CH„  durch  NH,  bezw.  von 
CH  durch  N  ab. 

a)  TetraearbomonazobaseD.  —  Von  den 
drei  vorstehenden  Kohlenwasserstoffen  deri- 
vieren  folgende,  ein  Stickstoffatom  enthaltende 
Basen: 


n. 


CH3— CH, 


CH— CH,   N — CH^ 


m. 

N CH 

II         II 
CH,— NH     CH— NH     CH— CH,  CH— CH. 

Die  Base  (I)  würde  Trimethylenimin 
sein,  welches  voraussichtlich  in  genetischen 
Beziehungen  zu  dem  von  Gabriel  dargestellten 
y-Brompropylamin : 


.CH,  .  Br 


CH 
\ 


2 


CH,  .  NH, 


steht,  indem  letzteres  sich  in  Bromwasserstoff 
und  Trimethylenimin: 


/CHjv 
CH2         NH 

\ch/ 

zu  spalten  scheint.^) 

Derivate  des  Korns  (II): 

HC— CHj 


HC— NH 

sind  die  von  Reissert  durch  Kondensation  der 
Anilidobrouzweinsäure  erhaltenen  Ver- 
bindungen.    Wird  diese  letztere: 


CoH« 


HN. 


/CIIj 


w 


OOH 


OH  .  CO  .  CH2 

im  Druckrohr  auf  170 — 180®  erhitzt,  so  ver- 
wandelt sie  sich  inPyranilpyrolfnsäure, 
bezw.  deren  Lacton.  Erstere  geht  dann  weiter, 
durch  Reduktion,  in  DehydropyranilpyroXn- 
säure  und  diese  endlich,  durch  Behandeln  mit 
Brom  und  darauffolgende  Reduktion  mit  Na- 
triumamalgam iuDesoxypyraniipyrol'n- 
säure: 

/CH3 
C,H, .  N-C<( 

I      I  \COOH 
HC=CH 
über.«) 

Anschütz  hingegen  leitet  diese  Verbindungen 
vom  Pyrrolidon,  d.  h.  vom  Lact  am  der 
;/-Amidobuttersäuro: 

CH2 — CII2K 

I  >H 

CHj  —CO/ 

ab  und  gruppiert  um  diesen  Kern  die  zahl- 
reichen Derivate  der  Amidoglutar-  und  Amido- 
valeriansäurc.*) 

b)  Tetracarbodiazobasen.  —  Als  Deri- 
vat des  Diazokerns: 


•)  Gabriel  und  Weiner,  ß.  ß.  21  (1888),  S.  2677. 
Diese  ßase  könnte  jedoch  auch  Amidotrimetbylen : 

^^CH« 
CHt 


^ÖH .  NHt 

sein;  sie  stellt  eine  ammoniakalisch  riechende, 
an  der  Luft  rauchende  Flüssigkeit  dar,  welche 
sich  in  Wasser  löst  und  mit  Schwefelkohlenstoff 
eine  explosive  Verbindung  eingeht.  Das  Pikrat 
CtH7N  .  CeHsNjO,  schmilzt  bei  166— 167».  Das 
wahre  Trimethylenimin: 

--CHt 

CH«     2=^m 

CH. 


scheint  von  Ladenburg  und  Sieber  durch  Pyrolyse 
von  Trimethylendiaminchlorhydrat  erhalten  worden 
zu  sein  (ß.  B.  28  ri890],  S.  2727).  Das  Wis- 
mutdoppel  Jodid: 

(C,H7N.HJ),,  2ßiJa 
bildet  rote  Krystalle,  das  Chloroplatinat: 

(CHtN  .  HCl)« .  PtCl4 

gelbe,  bei  196^  schmelzende  Nadeln. 

2)    tteissert,   B.    ß.    21    (1888),    S.    1385    und 
1942;  Anschütz,  Ann.  Chem.  Pharm.   246  (1888). 

»)  B.  ß.  28  (1890). 
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^B                                            H,C-NH 

Abkömmlinge  dos  noch  vreniger  als  der  vorher- 

^H                          1    1 

gehende  hydrierten  Diazokerns: 

^H                                                 H,C-NU 

c/^c 

^H               läfst  sich  die  von  Wanstrat")  dorgefitellte  ein- 

^M               Bäuerige,  bei  71"  schmelzende  Hase  C„H,,Nä 

^N''    ■ 

^^M               auffasaeu,     Wnnstrat  erhielt  dieselbe  aus  der 

^^M               vom  TMobenzamid  sicli  ableitenden  Scbwcfel- 

würden  endlich  das  Dicyandiamid : 

^^M               Verbindung  C,^Il,„NjS.  Diese  Hase  ODtsprii-ht, 

.N 

^^M               wie  OS  scheint,  der 'Formel;*) 

^H                                           CJI^  .  CH-NH 

^H 

und   die   diesem    analog  kouBtiiuicrten  Üason 

^M                                       C„[I„  .  CH~NH. 

sein.") 

^^1                   Von  dem  mit  dem  vorhergehenden  isomeren 

Meist  sind  diose  Verbiiidinigeu  nur  schwache 

^H               Tctracarbodiazokern     oder     Dimethylon- 

Basen. 

^^^ 

c)  Tetracarbotriazobaseii,    d.  h.    Deri- 

vate des  Kerus: 

^H                                         CHi         CQ, 

C— N 

■                               Nnh/ 

1       1 
N— N 

^^M               leiten  sich  die  aus  der  Einwirkung   von  Me- 

sind  zur  Zeit  noch  nicht  bekannt. 

^H               thyleouhlorid     auf    Toluidiue     resultierenden 

^^H                Oasen  ab.    Aus  p-Toluidiu  und  überschüssigem 

d)  Tetruzobasen.  —  Als  Derivate   eines 

^^H               Melhylcucblorid  erhält  man  derart  den  Körper :'') 

Totrimins: 

^H                                           N  .  C^H^  .  CU.J 

HN— NH 

HN— NH 

^M                                      ^--N  .  C,II^  .  CUs. 

oder  richtiger  eines  Diamido  tot  ri  mi  n  s: 

H,N  .  N— NU 

^M               ist  das  fälBcblich   als  Dicarbimid  bezcich- 

1        1 

^m               netü  Diimidodicarbodiimid: 

HN— N  .  NH,, 

^^1 

hezw.  eines  Isomeren  dieses  letzteren:         ^^^M 

^H                                      IIN^c/        >C=NH 

^^^1 

^^^^H 

^H                2U  betraubleu,   von   dem  auch  das  TripheDyl- 

H,,N  .  N-  NH                   ^^^H 

^H                derivat  bekannt  ist.') 

lassen  sich  die  von  R.  Mcldola')  dargestellten 

^H                    Von  dem  Tetracarbodiazokern : 

Basen  auffassen. 

^B                                      H,C     1     CH, 

III.  PetitacarboDhasen. 

Von  dem  Pentacarbon-Gruiiiicukeru ; 

^H               leiten    sich    die    von  Curtins'')    aas  Hydrazin 

r% 

^H                und  Eetoueu  dargestellten  Ketaziue: 

c— c/ 

H                                      "^V/^^^/" 

ist  eine  grosso  Anzahl  basischer  Derivate  be- 

■                                     p/\i-/^p 

kannt. 

^H                                      R/       ^^^       ^R 

Der    diesem    Kern    entsprechende    Kohleu- 

^B                ab  (vergl.  S.  143). 

vfassorstoff  ist  das  P  e  n  t  a  m  e  l  b  y  1  e  n : 

^H                      ■)  B.  B.  6  (t»73),  S-  iJb. 

^H                        'j  Da«     DimethyUziithau      von      Uurtius 

•l  Rathkeu.  Oppenheim,  B.  B.28  (1890),  S.  1663. 

^H                   (Joum.  f.  pmkl.  Chera.  [2]  M  [1891],  S.   175); 

'■)  B.  B.  22  (18.S9),  S.   >iU. 

^H                                                       CH,  .U=N 

')  Rathke  und  üppenheini  1.  c.  S.  1668. 

^H                                                                    i       1 

=)  Journ.  Cbem.  Soü.  1890,  8.  787. 

B                                                 CH. .  C^N 

^H                    besitzt  ktiiuea  basischeu  Charakter. 

^^fc^  1 

^H 
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CH 


a 


I        I 

Dieses  liefert  durch  Ersatz  einer  CH^- 
Gruppe  durch  NH  das  Tetramethylen- 
i m i n  oder  Pyrrolidin  von  Ciamician : 

NH 


Hg  C      CHg 

I    I 

HgC — CH2. 

Wird  das  Molekül  des  Pentamethylens  um 
zwei,  bezw.  vier  Atome  Wasserstoff  ärmer, 
so  resultieren  die  Kohlenwasserstoffe: 


ca 


CH 


2 


HC      CH«     bezw.       HC 

II       I 
HC— CH 


'2 


HC 


CH 

II 
CH 


und  aus  diesen  durch  Ersatz  einer  CH2 -Gruppe 
durch  NH  weiterhin  die  Verbindungen: 


NH 


NH 


HC      CHo 


HC— CH2 

Pyrrolin 


HC      CH 

II       II 
HC— CH 


Pyrrol. 


Wird  endlich  im  Pyrrol,  bezw.  Pyrrolin 
und  Pyrrolidin  eine  CH-Gruppe  durch  N  ver- 
treten, so  entstehen  die  drei  Basen : 


NH 


NH 


NH 


N      CH 


HC— CH 

Pyrazol 


N      CH2 

II       I 
HC— CH2 


HN      CH. 


Pyrasolin 


HjC— CII2 

Pyraxolidin. 


Tritt  hingegen  im  Pentamethylen 
molektil  an  Stelle  einer  CH^-  die  CO 
Gruppe,  so  resultieren  Ketonderivate : 


CH 


2 


CH, 


OC     CHg     OC     CO   und  endlich 


I       I 
H^C-CHg  H^C— CH, 


CO 

/\ 
OC      CO 

I     I 

OC— CO 


und  demgemäfs  als  Derivate  der  obigen  stick- 
stoffhaltigen Kerne  die  Verbindungen: 


NH 


NH 


OC       CH 

I 


2 


OC 


H^C CH^ 

Pyrrolidon 


H,C 


CO 

I 

ca 


u.   s.  f. 


Sacoinimid 


In  analoger  Weise  entsteht  aus  Pyrazol  das 
Py r azolo  n: 

NH 


N 

II 
HC 


CO 

I 
CH, 


Der  basische  Charakter  nimmt  jedoch  mit 
dem  Eintritt  von  CO-Gruppen  sehr  ab  und 
zwar  derart,  dafs  z.  B.  das  Succinimid  schon 
mehr  den  Charakter  einer  Säure  als  den 
einer  Base  hat. 

a)  Pentacarbomonazobasen  oder  Pyr- 
rol-Derirate.  — 

Pyrrol  und  Pyrrolbasen.  —  Das  Pyrrol 
C^H^N  oder  C^H^  .  NH   oder  genauer  noch: 

CH=CH 
I         >NH 
CH=CH 

wurde  im  Jahre  1834  von  Runge  im  Steinkohlen- 
teer und  später  von  Anderson  auch  im  Dip- 
perschen  öle  aufgefunden.  (Vergl.  hierzu  das 
Kapitel  Pyridinbasen.) 

Der  Name  Pyrrol  ist  vom  griech.  TtvQQog, 
feuerrot,  abgeleitet  und  zwar  mit  Bezug 
auf  die  hochrote  Färbung,  welche  Pyrroldämpfe 
einem  mit  Salzsäure  befeuchteten  Buchenholz- 
span verleihen. 

Rein  wurde  Pyrrol  zuerst  von  Anderson  er- 
halten und  in  den  letzten  Jahren  besonders 
von  Ciamician  untersucht.  Die  gewonnenen 
Resultate  sind  von  Demselben  in  einer  inter- 
essanten Monographie  über  Pyrrol  zusammen- 
gestellt worden.^) 

Synthetisch  entsteht  das  Pyrrol  aus  brenz- 
schleimsauerem  Ammonium  oder  zuckersauerem 
Ammonium  durch  trockene  Destillation  (Schwa- 
nert),  oder  besser  (nach  Goldschmidt  1867) 
durch  Erhitzen  der  genannten  Salze  mit  Gly- 
cerin  auf  180—200**: 

C,H,(0H),(C00NH,)3  =  C,H,N  +  NH, 
+  2CO2  +  4H,0. 

Bell  erhielt  es  durch  Reduktion  von  Succin- 
imid mit  Zinkstaub: 


*)  II  pirrolo  e  snoi  derivati,  Rom  1888. 

Oaareiolii,  Alkaloide. 
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CHg  .  CO 


CH  =CH 
>NH  +  2H3  =2H,0+  I  >NH. 


CHg  .  CO 


CH  =CH 


Der  Pyrrolring: 


I 


C— C 

/         \ 

-c.         .C- 

I 

bildet  sich  stets,  wenn  man  die  den  Atom- 
komplex : 

I         I 
—  CO— CH-CH-CO— 

enthaltenden  ;/-Diketone  mit  Ammoniak  oder 
mit  primären  Aminen  behandelt. 

So  hat  man  —  dnrch  Behandeln  mit  Am- 
moniak —  Pyrrolderivate   erhalten  aus  dem: 

AcetonylacctonrCHgCO  .  CH^  .  CII^  .  COCHg/) 
PhenacylacetoniC^HgCO .  CH^  .  CH,  .  COCHg,«) 
Diphenacyl  .C^H^CO. CH,  .  CH,  . COC^H^,») 
Ditoluyläthan    :  C,  H,  CO  .  CH,  .  CH,  .  COC,  H, 

und  endlich  aus  dem  Bidesyl:^) 

CgHg  .  CO  .  CH— CH  .  CO  .  CgHg; 

I         I 

das  Verhalten  dieser  Ketone  zu  Aminen  ist 
hingegen  noch  wenig  untersucht. 

Von  nachstehenden  Ketonsäuren,  bezw.  den 
Estern  derselben: 

Diacetylbernsteinsäureeste  r*), 
Phenacylacetessigester*)  und  der 
Äthylendibenzoyl-o-dicarbon  säure') 
weifs    man    dagegen,    dafs   sie    sowohl   durch 
Behandeln    mit  Ammoniak    als    auch  mit  pri- 
mären Amineu  in  Pyrrol  übergehen. 

Aus  dem  Phenacylbenzoylessigester 
wurden  Pyrrolderivate  durch  Behandeln  mit 
Ammoniak  und  Anilin  gewonnen.^)  C.  Paal 
und  Braikof  endlich  führten  denselben  durch 
Behandeln  mit  den  diversen  aromatischen 
Aminen  gemäfs  der  Gleichung: 

COOC„H. 


I 


'2 


C„HßCO  .  CHg  .  CH  .  COCgHj  +  NH^R 
CH-C.COOC^Hj 

C.C.H,  +2H3O 


=  C,H,  .  C 


in  die  verschiedensten  PyrrolderivTate   über.®) 


Mit  Äthylamin,  Allylamin,  Äthylendiamin, 
Amidoessigsäure  und  Amidobenzoesäure  treten 
dagegen  diese  Diketonsäureester  nicht  in  Re- 
aktion. 

Interessant  ist  femer  die  Bildung  von 
Pyrrol  beim  Durchgange  von  Diäthylamin 
durch  ein  schwach  rotglühendes  Rohr: 


CH=CH 
.,  +  I        >NH. 
CH=CH 


CHg  .  CH, 

;:::::^NH  =  3H. 

CH«  .  CH, 

Schliefslich  sei  noch  erwähnt,  dafs  Pyrrol 
aufser  nach  mannigfachen  anderen  Bildungs- 
weisen auch  durch  Erhitzen  von  Albumin  mit 
Baryumhydroxyd  auf  150^  entsteht. 

Das  Pyrrol  ist  eine  farblose,  bei  131® 
siedende  Flüssigkeit,  die  im  Geruch  an 
Chloroform  erinnert  und  am  Licht  sich  all- 
mälig  gelb  und  schliefslich  rotbraun  färbt. 
Es  besitzt  den  Charakter  einer  schwachen 
sekundären  Base.  Durch  Addition  von  zwei, 
bezw.  vier  Atomen  Wasserstoff  geht  es  in 
Pyrrolin,  bezw.  Pyrrolidin,  beide  sehr  starke 
Basen,  über.  In  Wasser  und  wässerigen 
Alkalien  ist  Pyrrol  unlöslich,  löslich  hingegen 
in  Alkohol  und  Äther.  Durch  schnelles  Er- 
hitzen, und  zwar  am  besten  bei  Gegenwart 
verdünnter  Säuren  färbt  es  sich  rot,  wobei 
Ammoniak  und  Pyrrolrot:  Cj^H^^N,  ent- 
stehen. Ein  in  Salzsäure  getauchter  Buchen- 
holz-, bezw.  beliebiger  harzführender  Holz- 
span wird  durch  Pyrroldampf  intensiv  carmin- 
rot  gefärbt:  eine  für  Pyrrol  charakteristische 
Reaktion.  Durch  Behandeln  mit  Jod  und 
Kalilauge  geht  es  in  das  in  neuerer  Zeit 
unter  dem  Namen  J  0  d  0 1  zu  medizinischer  Ver- 
wendung gekommene  Tetrajodpyrrol:  C^J^NH 
über  (Ciamician). 

Läfst  man  auf  Pyrrolkalium  Alkyljodide 
einwirken,  so  wird  der  Imidwasserstoff  des 
Pyrrols  durch  Alkoholradikale  ersetzt  (Ciami- 
cian und  Dennstedt) : 

CH=CH  CH=CH 

I       >NK  +  CH3  J  =  KJ  +  I       >N.CH3. 
CH=CH  '  CH=CH 

Zu  denselben  Substitutionsprodukten  gelangt 
man  durch  Destillation  der  schleimsaueren 
Salze  der  Amine  :^®) 

C^H^(0H)^(C00NH3  .  CH3),  =  C^H^N  .  CH3 
+  NH,  .CH3  +  2C0,  -f  4H,0. 


>)  Paal,  B.  ß.  18  (1885),  S.  2251. 

«)  Ibid.  S.  367. 

»)  Hollemann,  B.  B.  20  (1887),  S.  3359;  Kapf 
und  Paal,  ibid.  21  ri888),  8.  3053. 

*)  Garett,  ß.  ß.  21  (1888),  S.  3107. 

»)  Knorr,  ß.  B.  18  (1885)  und  19  (1886);  Ann. 
Chem.  Pharm.  286  (1886). 


•)  Lederer  und  Paal,  B.  B.  18  (1885);  Paal  u. 
Schneider,  B.  B.  19  (1886). 

')  Gabriel,  B.  ß.  19  (1886);  ßaumann,  ibid. 
20  (1887). 

•)  Kapf  und  Paal,  B.  B.  21  (1888). 

»)  ß.  ß.  22  (1889),  8.  3086. 

»<>)  Bell,  B.  ß.  10  (1877),  8.  1865. 
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Der  Iraidwasserstoff  des  Pyrrola  läfst  sich 
aufser  durch  Metalle  auch  wie  derjenige  der 
sekundären  Basen  durch  Säureradikale  er- 
setzen; so  z.  B.  liefert  Pyrrol  das  Acetyl- 
pyrrol:*) 

CH-CH 

I       >N  .  COCH3. 

CH=CH 

Aufserdem  läfst  sich  aber  auch  der  Wasser- 
stoff der  Methingruppen  (CH)  direkt  -— 
durch  Einwirkung  von  Säurechloriden  oder 
-Anhydriden  —  durch  Acidylgruppen  ersetzen. 
Demgemäfs  entstehen  aus  Pyrrol  durch  Be- 
handeln mit  Essigsäureanhydrid  die  beiden 
Isomeren  (Ciamiciau): 


CH=CH 

I  >N  .  COCH3 

CH=CH 

n-Aoetylpyrrol 
FlfisHigkeit  Tom  Siedep.  178<* 


CH=CH 
I  >NH 

CH=C 


GOCH 


8 


tt-Pyrrylmethylketon. 


Interessant  ist,  dass  aus  Pyrrol,  bezw.  dessen 
alkylsubstituierten  Derivaten  durch  Behandeln 
mit  Hydroxylamin  Dioxime  resultieren,  welche 
Aldehyden  mit  gleicher  Anzahl  Kohleustoff- 
atomen  entsprechen,  und  zwar  verläuft  die 
Reaktion  unter  Ammoniakentwickeluug.  Pyrrol 
selbst  liefert  in  dieser  Weise  Succinaldehyd- 
dioxim : 

CH=CH  IljN  .  OH 

CH=CH  H^N  .  OH 

CHg  .  CH=N  .  OH 


=  NH3  + 


CHg  .  CH=N  .  OH. 


Die  folgende  Tabelle  enthält  die  mit  den 
verschiedenen  Pyrrolderivaten  erhältliche  Aus- 
beute an  Dioxim:^) 


Pyrrol  liefert  Succinaldoxim 
a-a' -Dimethylpyrrol  liefert 

A  cetonylacetondioxim 
a-/^'-Dimethylpyrrol  liefert 

Methyllävulinaldioxim 
a-a'-Methylphenylpyrrol  liefert 

Acetophenonacetondioxim  25 

n-Äthylpyrrol  liefert  Succinaldoxim    20     „. 


35  Proz. 
90     „ 
55 


>i 


?» 


Wie  aus   dieser  Zusammenstellung   hervor- 
geht,   liefert   das  die  Athylgruppo   am  Stick- 


stoff enthaltende  n-Athylpyrrol  das  gleiche 
Produkt  als  Pyrrol  selbst. 

n  -  Phenylpyrrol,  a  -  a'  -  Diphenylpyrrol  und 
Tetraphenylpyrrol,  ferner  der  Methyläther 
der  a-Pyrrolcarbonsäure  und  der  Diäthyläther 
der  a-/5f'-Dimethylpyrroldicarbonsäure  vormögen 
keine  Dioxime  zu  bilden:  die  negativen 
Phenyl-  und  Carboxylgruppen  machen  den 
Pyrrolring  beständiger. 

Durch  Reduktion  gehen  die  Dioxime  in 
die  entsprechenden  Diamine  über. 

In  enger  Beziehung  zum  Pyrrol  steht  das 
Indol  oder  Benzopyrrol. 

Wie  dieses  durch  Methylierung  Derivate 
des  Dihydrochinolins  liefert  (E.  Fischer),  so 
gelangt  man  vom  Pyrrol  zu  Derivaten  des 
Dihydropyridins.  ^) 

Die  Rück  Verwandlung  eines  Pyridinderivates 
in  eine  Pyrrolverbindung  ist  A.  Reissert*) 
durch  Oxydation  mit  Brom  geglückt,  indem 
es  Demselben  gelungen  ist,  das  Lacton  der 
N-Phenyl-a-keto-7-oxy-/:?-a'-dimethyl- 
/5^-anilido-a'-tetrahydropyridincarbon- 
säure: 


a 


H.C 
COs 
"  C 


,/\    .CH3 


^ 


CO 


NH  .  C,H, 


CH 


8 


\/ 


N.C.H, 


durch  Behandeln  mit  Brom  in  N-Phenyl- 
a-/!:f-diketo-/!?-Methyl-/!?-anilido-a'-Brom- 
Pyrrolidin: 


^6^5 


N  .  C,H, 

überzuführen. 

Von  Wichtigkeit  ist  ferner  die  von  Ciami- 
cian  durch  Behandeln  von  Pyrrolkalium  mit 
Methylenjodid  und  Natriummethylat  ausgeführte 
Überführung  des  Pyrrols  selbst  in  Pyridin. 

Der  Wasserstoff  der  Methingruppen  des 
Pyrrols  läfst  sich  durch  Carboxylgruppen  er- 
setzen. Die  resultierenden  Verbindungen  sind 
die  sogen.  Carbopyrrol-  oder  Pyrrolcarbon- 
säuren,  so  u.  a.  die  a-Carbopyrrolsäure  von 
Schwanert. 


>)  Ciamician  und  Dennstedt  B.  B.  16  (1883). 

*)  Ciamician  und  Zanetti,  B.  B.  22  (1889), 
S.  3176  und  28  (1890),  S.  1787  und  Mem.  Acc. 
di  Bologna  1890. 


')  Ciamician    und    Anderlini,   B.  B.   21  (1888), 
S.  2855, 
*)  B.  B.  2B  (1890),  8.  542. 
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Die  verschiedenen  Homologen  des  Pyrrols 
gleichen  diesem  auch  in  ihren  Eigenschaften. 
Sie  sind  wie  dieses  eher  schwache  Basen. 

Mit  Salzsäure  verbindet  sich  Pyrrol  zu 
Tripyrrolchlorhydrat :  (C^H^N),  .  HCl,  welches 
sich  in  Krystallen  ausscheidet,  wenn  man  in 
eine  ätherische  PyrroUösung  trockenes  Salz- 
säuregas einleitet.  ^)  Isopropylpyrrol  liefert 
unter  gleichen  Versuchsbedingungen  das  Ghlor- 
hydrat  eines  Dipyrrols:  (C,H,|N),  .  HCl. 

Die  von  Kolbe  für  die  Synthese  von  Phe- 
nolcarbonsäuren aufgefundene  Methode  ist 
auch  auf  Pyrrol  anwendbar;  letzteres  wird 
dabei  in  Carbopjrrrol-  oder  Pyrrolcarbon- 
säuren  übergeführt.  Ciamician  erhielt  nach 
diesem  Verfahren  durch  Erhitzen  von  Pyrrol- 
kalium  im  Kohlensäurestrome  auf  200 — 220® 
das  Di-Kaliumsalz  der  Pyrrol-/^-carbon8äure:*) 


2C^H^NK  -f  CO,  =  C^H^NH  + 


C^Hg  .  NK 


COOK 


und  ebenso  entstehen  aus  den  zwei  isomeren 
Homopyrrolen  zwei  Homopyrrolcarbousäuren.^) 

Molekulare    Umlagernngen.    —    Die 

Pyrroldorivate  können,  wie  die  aromatischen 
Amine,  molekulare  Umlagerungen  erleiden.  So 
geht  das  Jodid  des  N-Methylpyrrols : 


CH3 

I 

N 


H 
H 


H 
H 


durch  zehnstündiges  Erhitzen  mit  Methyljodid 
in  ein  festes  und  erst  bei  höherer  Temperatur 
siedendes  Methylderivat  über.^) 

Ferner  können  auch  die  sauerstofifhaltigen, 
d.  h.  Acidyl-Gruppen  vom  Stickstoff  an  ein 
Kohlenstoffatom  wandern.     Acetylpyrrol : 

COCH3 

N 


H 
H 


H 
H 


geht  z.  B.  durch  Erhitzen   auf  250—280®   in 


>)  Dennstedt  und  Zimmermann  B.  B.  21  (1888), 
S.  1478. 

«)  Jahresber.  1880,  S.  811. 
•)  B.  B.  14  (1881),  S.  1056. 


Pyrrylmethylkoton  von  der  wahrschein- 
lichen Konstitution : 

NH 

h/\cocil 


H 


H 


über. 


Interessanter  noch  ist  die  successive  Um- 
lagerung  des  Carbonylpyrrols  zunächst  in 
Pyrroylpyrrol: 


C^H^N-CO  -NCJI^  m->  C^H^N-CO-C^HjNlI. 


Carbonylpyrrol 


Pyrroylpyrrol 


und  dieses  letzteren  in  Dipyrrylketou:'^) 


C^H^N-CO-C^HgNH 
HN  .  C^Hg-CO-C^HgNH. 

Dipyrrylketon. 


Endlich  sei  noch  auf  die  zwischen  Furau, 
Pyrrol  und  Thiophon  bestehenden  Beziehungen 
hingewiesen,  welche  durch  die  nachstehenden 
Formeln  zum  Ausdruck  gelangen: 


Furan : 
CH=.CH 

I        >o 

CH=CH 


Pyrrol :         Thiophen : 
CH=CH         CH=CH 

I  >NH    I  >S. 

CH=CH       CH=cn 


a 


a 


a 


Alle  drei  Verbindungen  lassen  sich  als  Ab- 
kömmlinge des  Kerns: 

CH=CH 
I  >CH, 

CH=CH 

auffassen,  in  welchem  die  CH, -Gruppe  durch 
Sauerstoff,  bezw.  Schwefel  oder  durch  die  Imid- 
gruppe  NH  vertreten  ist. 

Fernerhin  sind  aber  auch  die  von  den  vor- 
genannten drei  Verbindungen  gebildeten  De- 
rivate unter  sich  und  —  wie  aus  der  nach- 
stehenden Tabelle  hervorgeht  —  auch  den 
entsprechenden  Benzolderivaten  analog  konsti- 
tuiert : 


♦)  Ciamician  und  Anderlini,  B.  B.  21  (1888), 
8.  •-?863. 

»)  Ciamician  und  Magnaghi,  B.  B.  18  (1885), 
S.  1828. 
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C^HaO  ,  CHO 
C^HgO.COOH 
CJIjCCHj)jO 

DlmethTirnw 


C^HgNH  .  COOK 

1.  ^-P;niiloirlioii>l 

C^H,(CH3)gNH 

I-    Q.  |)-DilMtliylpil[l 


Thiophen : 
C.H.S 


C^  Hg  Bf,  3 

DihmnIliiDphn 

C^Ha(CH3)S 

u-  n.  jt-MethjllliiKVk«! 

CtH^S  ■  CHa  .  OH 

Thiopheiilkoliol 

C^HaS  ■  CHO 

Tklophauldihjd 

C^H,S  ■  COOH 

1.  ^-Tbiopku. 

C^H,{CHa),S 

0.  (i-DlmltliTltUDpheii 


B«HjUlk*kel 

C,H,  ■  CHO 
C.H,  .  COOH 


C,H^(CHa), 


DiczwiBchenThiophemmdBcnzolbeBteheDden  || 
Beziehungen  lassen  sich  in  folgende  Sätze  za-  j 
Bammea  fassen : 

1,  Beide  Körper   gleichen   sich    sowohl    in 
ihrem  physikalischen  als  chemischen  Verhalten,  j, 

'i.  Fnran,  Thiophen  und  Pyrrol  sind  wenig  '; 
oder  gar  nicht  in  Wasser  löslich  und  geben  ' 
analoge  Farbenreaktioiien:  laatin  in  Verbind- 
nng  mit  konzentrierter  Schwefelsaure  erzeugt 
sowohl  mit  Pyrrol  wie  mit  Thiophen  und  deren  , 
Derivaten  eine  violette,  später  in  blan  über- 
gehende Färhnng  nnd  mit  Eisessig  und  Pben-  i 
anthrenchinon  färben  sich  beide  kirschrot 
oder  violett.  Ein  unterschiedliches  Verhalten 
macht  sich  jedoch  bei  der  Einwirknng  von 
Pyrrol-,  bezw.  Furaudämpfcn  anf  mit  Salz- 
sänre  befenchtctes  Buchenbolz  bemerkbar, 
indem  dieses  durch  Pyrrol  hochrot,  durch 
Fnran  smaragdgrüa  gefärbt  wird.  Mit  Aniliu- 
acetat  oder  Xylidinacetat  getränktes  Papier 
hingegen  wird  sowohl  von  Pyrrol  als  von 
Fnran  rot  gefärbt  (H.  Schiff).  Wie  ferner 
Pyrrol  mit  Sänren  eine  role,  amorphe,  als 
Pyrrolrot  bezeichnete  Verbindung  bildet,  so 
liefert  anch  Fnran  bei  gleicher  Behandlung 
ein  unlösliches,  amorphes  Pnlver. 

3.  Anch  die  Bildungs weisen  von  Fnran, 
Pyrrol  nud  Thiophen  sind  vollkommen  gleiche : 
alle  drei  Verbindungen  kOnnen  aus  der 
Schleim  säure  erhalten  werden.  Allein  der 
trockenen  Destillation  unterworfen,  liefert  die- 
selbe Furancarbonsäure  (Brenzschleim säure), 
ans  der  man  dann  weiter  —  durch  Destillation 
mit  Natronkalk  —  Fnran  erhält.  Destilliert 
man  hingegen  das  Ammoninmsalz  der  Schleim- 
s&nre,   so   erhält   man    Pyrrol,    nnd    endlich 


durch  Destillation  der  freien  Säure  mit 
Schwefelbarynm  Thiophen carbonsänre,  ans  der 
dann  weiter  Thiophen  seihst  gewonnen  werden 
kann.  Diese  drei  Reaktionen  lassen  sieb  in 
folgender  Weise  interpretieren: 

1.  C,H<COH),(COOH)a  ="  C,H.0  +  2C0, 

+  3H,0; 

2.  CJI^(OH),(COOH),  +  NH,  =  C,H,(NH) 

+  2C0,  +4H,0i 

a.  C,H^(OH),(COOH),  +  H,S  =.  C,H,S 
4-2CO,  +4H,0. 

Weiterhin  können  Pyrrol  nnd  Thiophen  auch 
aus  der  Bemsteinsänre  erhalten  werden: 
ersteres  durch  Erhitzen  von  Snccinimid  mit 
Zinkstaub,  letzteres  durch  Erhitzen  von  Na- 
triumsuccinat  mit  Dreifach- Schwefel phosph er.') 

Ferner  entsteht  Pyrrol  aus  Äcetylen  und 
Ammoniak  heim  Durchgang  dnrch  ein  glDhen- 
des  Bohr,  Thiophen  hingegen  aus  Äthylen, 
wenn  dieses  tther  erhitzten  Pyrit  geleitet  wird. 

Femer  lILfst  sich  Acetonylaceton : 

CHj  .  CO  .  CH. 

I 

CHa  -  CO.  CH, 

durch  Wasserahspaltung  in  Dimethylfnran, 
durch  Erhitzen  mit  alkoholischem  Ammoniak 
in  Dime thy Ipyrrol  und  dnrch  Erhitzen 
mit  Phosphorpentasulüd  endlich  in  Dimetbyl- 
thiophen  überführen.^ 

Diese  drei  Reaktionen  sind  leicht  erklärlich, 
wenn  man  fur  das  Acetonylaceton  die  isomere 
Formel : 


')  Volhtrd-Erdmann,  B.  B.  18  (1885)  S.  454.     ||       •)  Paal,  B.  B.  18  {1885)  nnd  20  (1887). 
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CH^CcCHj) .  OH 

I 

CH-CcCH,) .  OH 

annimiDt,  welche  dann  gestattet,  die  Bildung 
des  DimethylforaDS   durch  Wasserabspaltung : 

CH^CCCHj) .  (Om       CH=C(CHg) 
I  =  I        >0     +H,0, 

Cn«C(CH3 ) .  (OH)       CH-CcCHg ) 

diejenige  des  Dimethylpyrrols  hingegen  durch 
Ersatz  der  2  0H-6ruppen  durch  NH  : 

CH=C(CH3) .  OH      CH^CCCHg) 

NH^+I  =1        >NH+2H20 

CH=:C(CH8) .  OH      CH^CCCHj) 

und  die  Bildung  des  Dimethyltbiophens  endlich 
als  Resultat  der  Vertretung  der  beiden  OH- 
Uestc  durch  Schwefel: 

CH=C(CH8) .  OH      CH^CCCHj) 
H.S+I  =1         >S  +2H,0 

CH=CcCH8) .  OH      CHrrCCCHj) 

zu  erklären. 

Schliefslich  sei  noch  auf  den  Obergang  des 
Furans  in  Pyrrol  durch  Behandeln  mit  Chlor- 
zinkammoniak hingewiesen. 

Von  den  drei  Verbindungen:  Furan,  Pyrrol 
und  Thiophen  besitzt  lediglich  das  Pyrrol 
schwach  basische  Eigenschaften. 

CJ=:CJ 

Jodol,  Tetrajodpyrrol :  |      >NH.  — 

CJ=:CJ 

Dasselbe  wurde  zuerst  von  Ciaroician  und 
Silber')  durch  Einwirkung  von  Jod  auf  Pyrrol- 
kalium,  später  und  zwar  in  geeigneterer  Weise, 
durch  Bebandeln  einer  Pyrrollösung  mit  Jod- 
jodkalium bei  Gegenwart  von  Ätzkali*)  er- 
halten. Tetrajodpyrrol  entsteht  stets  beim 
Zusammentreffen  von  P>rrol  und  Jod  nach 
der  Gleichung: 

C^H^NH  +  4J2  =  C^J^NH  -}-  4HJ, 

vorausgesetzt,    dafs    die    dabei    freiwerdende 
Jodwasserstoffsäure  zur  Bindung  gelangt.     Zur 
Darstellung    des    Jodols    läfst    man   Jod    auf 
Pyrrol    in    alkoholischer    Lösung    einwirken, 
wobei    die    Bildung    desselben    gemäfs    vor- 
stehender Gleichung  stattfindet.     Empfehlens- 
werter ist  es  noch,  das   in  Jodkalium  gelöste 
Jod  (15  Tle.)  auf  eine  Lösung  von : 
1      Teil      Pyrrol  und 
2,4  Teilen  Natriumhydroxyd 
in   150—300  „       Wasser 

einwirken  zu  lassen. 


Bei  Verwendung  reinen  Pyrrols  scheidet 
sich  alsdann  im  Verlauf  einiger  Stunden  aus 
der  braunen  Mutterlauge  direkt  ein  schön 
grünlich-blau  gefärbter  Niederschlag  aus.  Bei 
Anwendung  von  Rohpyrrol  bedarf  es  hingegen 
eines  wiederholten  Zusatzes  neuer  Mengen  Jod 
und  Ätznatron,  um  diese  Ausscheidung  zu  er- 
reichen. Ist  dieselbe  und  mit  ihr  die  Reaktion 
beendet,  so  löst  man  den  vorher  sorgfältig 
mit  Wasser  ausgesüfsten  Niederschlag  in  sie- 
dendem Alkohol,  entfärbt  die  Lösung  mit 
Tierkohle  und  fällt  das  Jodol  durch  Ein- 
giefsen  der  alkoholischen  Lösung  in  Wasser. 
Die  noch  Jodkalium  enthaltenden  Mutterlaugen 
können  nach  dem  Konzentrieren  für  fernere 
Darstellungen  verwendet  werden  (Ciamician 
und  Silber,  1885). 

Das  Jodol  besitzt,  je  nach  seinem  Reinheits- 
grade, ein  verschiedenes  Aussehen.  Geringe, 
selbst  für  die  Analyse  belanglose  Spuren 
fremder  Beimengungen  genügen,  um  seine 
Farbe  und  damit  auch  seine  Beständigkeit 
merklich  zu  beeinflussen.  Als  völlig  reines 
Pulver,  bezw.  in  kleinen  Krystallen  besitzt  es 
eine  hellgelbe  Farbe  mit  einem  schwachen 
Stich  ins  Bräunliche  und  ist  dann  auch  licht- 
und  temperaturbeständig ;  anderenfalls  erscheint 
es  mehr  oder  weniger  braun  gefärbt  und  ist 
zugleich  leicht  veränderlich.  Zwischen  den 
Fingern  fühlt  es  sich  fettig-schlüpfrig  an,  wie 
Speckstein  und  beim  Verreiben  auf  der  Haut 
bedeckt  es  diese  mit  einem  feinen  Staub- 
häutchen.  Es  ist  geschmack-  und  geruchlos. 
Bei  140 — 150®  zersetzt  es  sich,  ohne  vorher 
zu  schmelzen.  Es  löst  sich  erst  in  5000  Teilen 
Wasser;  ebenso  ist  es  in  verdünnten  Säuren 
und  in  Ligroin  nur  wenig  löslich.  100  Teile 
90<*/oiger  Alkohol  lösen  bei  15©  5,8  Teile  und 
100  Teile  Öl  in  der  Wärme  15  Teüe  Jodol. 
In  siedendem  Alkohol  und  in  Eisessig  ist  es 
leichter  und  in  Äther  sehr  leicht  (1:2)  löslich. 
Die  alkoholische  Lösung  besitzt  schwach  gelbe 
Farbe  und  färbt  sich  bei  Luftzutritt  dunkel. 
Versetzt  man  dieselbe  mit  Wasser,  so  scheidet 
sich  das  Jodol  je  nach  der  hinzugegebenen 
Wassermenge  in  mehr  oder  weniger  grofsen 
Krystallen  ab.  Durch  Glycerin  wird  die 
alkoholische  Jodollösung  nicht  gefällt.  Bei 
vorsichtigem  Erhitzen  auf  dem  Platinblech 
verflüchtigt  es  sich  zum  Teil  ohne  zu  schmelzen 
und  unter  Verbreitung  eines  eigentümlichen, 
die  polyhalogen-substituierten  Pyrrolderivate 
charakterisierenden  und  an  Tribromphenol 
erinnernden    Geruches.      Zum    gröfsten    Teil 


*)  Studi   Bui    oomposti    delle   senc   del  pirrolo, 
111.  Teil,  1882,  K.  Acc.  dei  Lincei. 


')  Süll'  azione  degli  alogeni  sul  pirrolo  in 
)re8enza  di  idrati.  alcalini,  von  Ciamician  und 
Silber,  1885. 
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zersetzt  es  sich  jedoch  unter  Abgabe  von 
Jod  und  Hinterlassung  schwer  verbrcunlicher 
Kohle. ') 

Beim  Kochen  mit  Wasser  wird  es  nicht 
zersetzt,  wohl  aber  mit  Salzsäure,  indem  es 
sich  gleichzeitig  schwärzt. 

In  konzentrierter  Schwefelsäure  löst  es  sich 
beim  schwachen  Erwärmen  mit  intensiv  grüner, 
nach  einiger  Zeit  in  schmutzig-violett  über- 
gehender Farbe  (Ciamician). 

Die  alkoholische  Lösung  färbt  sich  mit 
Salpetersäure  intensiv  rot  (Vulpius).  Zur 
arzeneilichen  Anwendung  gelangt  Jodol  ent- 
weder direkt  als  solches  in  Pulverform  zum 
Bestreuen  von  Wundflächan  oder  in  Ver- 
bindung mit  einem  Vehikel,  und  zwar  entweder 
in  alkoholischer  Lösung: 

Jodol  1,0  g. 

Alkohol  16,0  „ 

Glycerin  *34,0  „ 

bezw. : 

Jodol  2—3,0  g. 

Alkohol  35,0  „ 

mit  Glycerin  auf  100,0  g.  verdünnt  (Vulpius), 
bezw.  in  lO^^/^iger  Lösung  in  öl  (Wolflf) ;  oder 
aber  in  Form  von  mit  alkoholischer  Jodol- 
lösung  imprägnierter  Gaze  (Schmidt),  oder 
endlich  als  Salbe  in  Verbindung  mit  Vaselin 
oder  Lanolin,  bezw.  als  Jodolcollodium : 

Jodol  1,0  g. 

Äther  5,0  „ 

Collodium  10,0  „. 

In  10— 20*^/^jiger  ätherischer  Lösung  ist  es 
von  Pick  empfohlen  worden. 

Pyrrollne  oder  Dihydropyrrolbasen.— 

Die  Pyrroline  sind  sekundäre,  aus  Pyrrol 
und  dessen  Derivaten  durch  Reduktion  mit 
Zinkstaub  und  Essigsäure  entstehende  Basen.  ^ 
Es  sind  sehr  stark  basische,  in  Wasser  lös- 
liche Verbindungen,  welche  aus  der  Luft 
Kohlensäure  anziehen.  Durch  Behandeln  mit 
Jodwasserstoffsäure  werden  sie  in  die  ent- 
sprechenden Pyrrolidine  übergeführt.  In  einigen 
Fällen  geht  hierbei  die  Reduktion  selbst  weiter, 
d.  h.  bis  zur  Bildung  des  entsprechenden  ge- 
sättigton aliphatischen  Amins  mit  offener  Kette. 
So  scheint  unter  anderem  aus  Pyrrolin  durch 
Reduktion  mit  Jodwasserstoffsäure  bei  240^ 
Normalbutylamin  zu  entstehen. 

Die   Pyrroline  vermögen    Salze   zu   bilden, 
von  denen   die  Chloroplatinate   durch   grofse 


Krystallisationsfähigkeit  ausgezeichnet  sind. 
Als  hauptsächlichste  Vertreter  dieser  Basen- 
gruppe sind  zu  nennen: 

CH,-CH,  Siedep. 

1.  Das  Pyrrolin:    |  ^NH  90 gi« 

CH=CH 


2.  DasMethylpyrrolin:  |  ^^N.CHaTQ  80«. 

CII=CII 

Pyrrolidine   oder  Tetraliydropyrrol- 

basen.  —  Dieselben  können  entweder  nach  der 
von  Ciamician  aufgefundenen  Bildungsweise  (I) 
durch  Reduktion  der  entsprochenden  Pyrroline 
mit  Jodwasserstoff^)  oder  nach  der  Reaktion 
von  Ladenburg  (II)  aus  den  Chlorhydraten  der 
entsprechenden  Diamine  dargestellt  werden,*) 
indem  man  diese  letzteren  durch  Erhitzen 
zersetzt: 

CH=CH  CH2— CH2 

(I)     I  >NII-f2II,=  I  -^NH; 


CH=CII 


CHj — CHj 

(II)  I  =  NH3  +  I  -::.NH 

CHg  .  CHj  .  NIIj  CH,  .  CII^ 

Pyrrolidin 
(Tetramethylenimin). 

Pyrrolidin  entsteht  aufserdem  auch  aus 
Succinimid  durch  Reduktion  :'^) 

ClU  .  CO  CHa  .  CH3 

>NH  +  4H2=|  >NH-}-2H20. 

CHg  .  CHj 

Die  Pyrrolidine  sind  starke,  dem  Piperidin 
ähnliche  Basen,  welche  gut  krystallisiorende 
Salze  bilden.  Die  bekannteren  unter  ihnen 
sind  folgende: 

Siedepunkt : 

>NH    86,5^-88« 


CH^ .  CO 


CHg — CHj 


Pyrrolidin : 


Cllg— CH^ 


a-  Methylpyrrolidin : 


CH,— CH, 


>NH    96—97"    «) 


CH,— CH 

CH3 
CII,-CH, 


/^-Methylpyrrolidin:  |  >NU  103— 105*^  ^ 

CH— CH, 

CH3 


')  Ciamician,  R.  Acc.  dei  Lincei,  1886. 
*)  Ciamician   und    Dennstedt,  B.  B.  16  (1883), 
S.  1536. 


*)  B.  B.  18  (1885),  8.  2079. 
^  *)  B.  B.  19  (1886),   S.   782 
8.  442. 


und   20    (1887), 


")  Ladenburg,  B.  B.  20  (1887),  S.  2215. 
0)  Tafel    und    Neugebauer,   B.    B.    20    (1887), 
S.  250  und  22,  (1889),  S.  1865. 
')  Oldach,  B.  B.  20  (1887)  S.  1657. 
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Dimethylpyrrolidin :  siedep. : 

I  >NH      106—108®  ') 

CHo — CH  •  CH. 


'8 


Oxyroethylpyrrolidin : 


CHg— CO 


>NH 


248" 


CH,— CH 


CH 


8 


Trimethylpyrrolidin  (?) : 


CHg  .  CH— CHg 


>NH  — 

CH,-C(CH3), 


') 


Eine  mit  a-  und  /!?-Methylpyrrolidin  isomere 
Base  CßHjjN  wurde  von  Brieger*)  in  den 
Tetanuskulturen  aufgefunden. 

Pyrrolom 

Als  Pyrrolon  bezeichnet  man  den  Kern: 

NH(1) 


(5)  HC       CO  (2) 

II         I 
(4)  HC CH2.(3) 

Derselbe  leitet  sich  vom  Pyrrolin  durch  Er- 
satz einer  CHg-Gruppe  durch  CO  ab.  Ein 
Abkömmling  des  Pyrrolonkerns  ist  unter  anderen 
das  3-Diphenyl-5-Phenylpyrrolon  von  Japp  und 
Klingemann:*) 

NH 


CgH^C       CO 

II         I 
HC— C(C«H,)„ 

welches    aus    a-jöf-Dibenzoylstyrol    durch    Be- 
handeln mit  alkoholischem  Ammoniak  entsteht. 

Pyrrolidon  und  Abköininlinge  desselben. 

Tritt  im  Pyrrolidin  an  Stelle  der  dem 
Stickstoff  benachbarten  CH^-Gruppe  CO,  so 
resultiert  das  Pyrrolidon:*) 

NH 


H.C       CO 

I         I 
HgC CHj, 

welches  man  erhält,  indem  man  /  Amidobutter- 


säure  auf  200®  erhitzt.  Unter  Wasserab- 
spaltung geht  dieselbe  hierbei  in  Pyrrolidon 
über  (vergl.  S.  165).  Zur  Erlangung  der 
zahlreichen,  vom  Pyrrolidon  sich  ableitenden 
Derivate  geht  man  vom  Cyanhydrin  des 
Lävulinsäureesters  aus.®) 

AusPhenylhydrazinlävulinsäure  erhielt  Tafel ') 
durch  Reduktion  mit  Natriumamalgam  und 
Essigsäure  in  der  Kälte  die  /-Amidovalerian- 
säure: 

CH, .  COOH 


CHg  .  CH(NH,) .  CH3 ; 

durch  direkte  Destillation  des  Reaktionspro- 
duktes bei  130®  aber  deren  Anhydrid:  das 
5-Methylpyrrolidon:*) 

CH,— CO 

>NH 


CH, — CH .  CHg. 

Dasselbe  bildet  bei  37®  schmelzende  Kry- 
stalle,  liefert  ein  Nitrosoderivat,  kry stall!  sierto 
Salze  und  läfst  sich  in  Valerolacton  und  — 
durch  Reduktion  —  in  Methylpyrrolidin 
überführen. 

b)  Pentacarbodiazobasen.  —  Dieselben 
können  in  zwei  Gruppen   geschieden  werden: 

1.  Pentacarboorthodiazobasen,  welche 
die  beiden  Stickstoffatome  in  Orthosteilung 
enthalten.  In  diese  Gruppe  gehören  Pyrazol 
und  dessen  Derivate  (Antipyrin  u.  a.). 

2.  Pentacarbometadiazobasen  mit 
den  beiden  Stickstoffatomen  in  MetaStellung. 
Diese  Gruppe  umfafst  die  Glyoxaline  und 
die  Amarine. 

Orthopyrazol  oder  a-Pyrazol. 

Wird  im  Pyrrol  eine  der  NH-Gruppe  be- 
nachbarte CH-Gruppe  durch  ein  Stickstoff- 
atom ersetzt,  so  entsteht  das  a-Pyrazol 
oder  a-Diazol: 

NH 


N 

II 
HC 


CH 

II 
-CH, 

welches  zum  Pyrrol  in  derselben  Beziehung 
steht,  wio  Pyridin  zum  Benzol.  Durch  An- 
lagerung von  H,  entsteht  aus  ihm  Pyrazolin 


>)  Tafel,  B.  B.  22  (1889),  8.  1859  und  28 
(1890),  S.  1544. 

«)  Weil,  Ann.  Chem.  Pharm.  282  (1885),  S.  213. 

»)  B.  B.  19  (1886),  S.  3120. 

*)  B.  B.  22  (1889),  S.  2885  und  Klingemann 
und  Laycock,  B.  B.  24  (1891),  S.  510. 


»)  Tafel  B.  B.  22  (1889),  S.  1861. 

•)  Kühling,  B.  B.  22  (1889),  S.  2365;   und    28 


(1890),  S.  710. 

')  B.  B.  19  (1886),  S.  2415. 
«)  B.  B.  22  (1889),  S.  1863. 
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oder  Dihydropyrazol,  durch  Addition  von 
2H,  aber  Pyrazolidiu  oder  Tetrahydro- 
pyrazol.  Diese  Vorstellungen  kommen  in 
den    nachstehenden  Formeln    zum    Ausdruck: 


/\ 
HC      CH 


NH 

/\ 
HC       CH. 


NH 


H,C 


CH. 


HC — CH 

Pyrrol 

NH 


HC CH. 

Pyrrolin 

NH 


H,a 


CH. 


Pyrrolidin 


NH 


N        CH 


N        CH 


3 


HN       CK 


HC CH 


HC CH. 


^^^ 


H3C- 


ca 


Pyraxol 


Pyrazolin 


Pyruolidin. 


Durch  Behandeln  von  Acetylondicarbonsäure- 
methylester  mit  Diazoessigsäuremethylester  er- 
hielt Buchner')  den  Methylester  der  Acetylen- 
dicarbodiazoessigsäure: 

C3HN,(C00CH3)3. 

Wird  diese  letztere  Säure  —  aus  dem 
Ester  durch  Verseifen  in  Freiheit  gesetzt  — 
auf  230 — 240®  erhitzt,  so  geht  sie  unter  Ab- 
spaltung der  drei  Carboxyle  in  die  basische, 
mit  Glyoxalin  isomere  Verbindung  CgH^Ng 
über,  welche  Buchner  auf  Grund  der  Dampf- 
dichtebestimmung und  der  vergleichenden 
Untersuchung  ihrer  Eigenschaften  mit  denen 
des  Glyoxalins  als  freies  Pyrazol  erkannte.^) 
Dasselbe  wurde  später  von  L.  Balbiano*) 
auch  durch  Erhitzen  von  Hydrazinhydrat  mit 
Epichlorhydrin  und  Chlorzink  erhalten. 

Das  Pyrazol  bildet  schöne,  harte,  farb- 
lose Nadeln,  welche  bei  69,5—70®  schmelzen, 
und  gut  krystallisierende,  aber  wenig  be- 
ständige Salze.  Ferner  liefert  es  ein  Methyl- 
und  Acetylderivat  und  eine  Silberverbindung. 
Es  siedet  bei  184—185®. 

Die  Stellungen  im  Pyrazolkern,  und  eben- 
so in  allen  Derivaten  desselben,  werden  durch 
Beifügung  der  Zahlen  1 — 5  bezeichnet  und 
zwar  in  der  in  nachstehendem  Schema  an- 
gegebenen Reihenfolge: 

NH 

N2     5CH 


HC? ICH. 


Pyrazol,  wie  auch  alle  substituierten  Pyrazole 
sind  nur  schwache  Basen. 

Durch  Reduktion  gehen  die  Pyrazolbason 
in  Pyrazolinbasen  über,  welche  mit  Oxydations- 
mitteln eine  fuchsinrote  Färbung  geben.  Zur 
Ausführung  dieser  für  die  Pyrazolbason 
charakteristischen  Reaktion  löst  man  einen 
Tropfen  der  Pyrazolbase  in  einem  Probier- 
glase in  wenig  siedendem  Alkohol,  fügt  zur 
Lösung  ein  Stückchen  Natrium,  verdünnt, 
nachdem  sich  das  Metall  gelöst  hat,  mit 
Wasser,  säuert  an  und  fügt  einen  Tropfen 
Ealiumdichromatlösung  (bezw.  Eisenchlorid  oder 
Salpetrigsäure)  hinzu.  War  der  Körper  eine 
Pyrazolbase,  so  nimmt  die  Flüssigkeit  eine 
fuchsinrote  Färbung  an.*) 

Auf  sauerstoffhaltige  Pyrazolbason  kann  je- 
doch diese  Reaktion  nur  ausnahmsweise  an- 
gewendet werden,  indem  z.  B.  Phenylmethyl- 
pyrazolon  und  Antipyrin  bei  obiger  Behand- 
lung keine  Färbungen  geben,  während  mit 
(1-,  3-,  4-)Phenyltrimethylpyrazolon  hingegen 
eine  sehr  schöne  Färbung  entsteht. 

Die  Chloroplatinate  der  Pyrazole 
werden  bereits  durch  Wasser  teilweise  oder 
völlig  zersetzt.  In  der  Wärme  gehen  die- 
selben unter  Verlust  von  vier  Molekülen 
Salzsäure  in  Chloride  von  Pyrazolplatin- 
basen  über.  So  verliert  Pyrazolchloroplatinat: 
(CgHgNoH  .  HCl)a  .  PtCl^  +  2H2O  zunächst 
das  Erystallwasser  und  hierauf  4HC1,  indem  es 
in  die  Verbindung:  (C8H3Ng)2  .  PtCl^  übergeht. 

Dieses  Verhalten  ist  für  die  Pyrazole 
charakteristisch.*^) 

Vom  Pyrrol  unterscheiden  sich  die  Pyrazole 
durch  ihr  abweichendes  Verhalten  gegen  Oxy- 
dationsmittel. Während  der  Pyrrolkern  durch 
Kaliumpermanganat  völlig  oxydiert  wird,  wider- 
steht der  Pyrazol-,  Triazol-  etc.  Kern  der 
Oxydation,  indem  nur  die  aliphatischen  Seiten- 
ketten in  Carboxyle  verwandelt  werden  (Bladin). 

Blldnngsweisen  der  Pyrazolderlyate. 

Während  die  a-  und  y-Diketone  mit  Phenyl- 
hydrazin Dihydrazone  liefern,  gehen  die  /J-Di- 
ketone  bei  analoger  Behandlung  in  Pyrazole 
über  und  zwar  treten  sie  dabei  mit  nur  einem 
einzigen  Phenylhydrazinmolekül  in  Reaktion. 
So  entsteht  aus  Benzoylaceton: 


C.H.CO  .  CH«  .  CO  .  CH 


'6  "6 


2 


'8 


*)  B.  B.    21  (1888),   S.    2637    und  22  (1889), 
8.  84G. 

')  B.  B.  22  (1889),  S.  2167. 
•)  öozz.  Chim.  1890,  S.  463. 

Qvareiehi«  Alkaloide. 


*)  Knorr'sche  Reaktion  auf  Pyrazole  (Ann.  Chem. 
Pharm.  288  [1887],  S.  200  und  B,  Ö.  18  [1885], 
S.  2259). 

^)  ßalbiano,    Atti    R,    Acc    dei   Lincei  7,  2te8 
Sem.  S.  33. 
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und   Phenylhydrazin   Diphenylmothylpyrazol :  *) 

ca 


C^jH^  .  C  -  CH  ==  C 


\ 


'8 


N— N  .  C,H,. 

In  analoger  Weise  liefern  auch  die  /t?-Keton- 
aldehyde  Pyrazolderivate :  Benzoylaldehyd 
und  Phenylhydrazin  verbinden  sich  derart  zu 
dem  Phenylhydrazon  : 

NH 


C^H^CO  .  CH,  .  CH  =  N 

welches    durch    Wasserabspaltung 
Diphenylpyrazol*)  übergeht: 

CHj— CH 


-H,0  =  C«H, 


C.H,  .  CO 


I 


HN  .  C,H, 


weiter    in 


CH— CH 

II         II 
C       N 

\/ 
N.C.H,. 

CH^  .  CHO 


Die  Aldehydketono  R.CO 
sind  nur  wenig  beständig  und  verharzen  leicht; 
dagegen  sind  ihre  ans  den  Ketonen  R.CO.CH3 
durch  Behandeln  mit  Ameisensäureäthylester 
und  Natriumäthylat  nach  der  Gleichung: 

R  .  CO  .  CH3  +  HCOOC3H5  -f  NaOC^Hg  = 
2CjH5  .  OH  4-  R  .  CO  .  CHNaCHO 

entstehenden  Natriumverbindungen  unveränder- 
lich und  vermögen  Kupfersalze,  Pyrazole,  Ox- 
azole,  Oxime  u.  s.  w.  zu  liefern.  Die  Keton- 
aldehyde  der  Formel :  R  .  CO  .  CH  .  R  .  CHO 
sind  hingegen  beständig  und  bilden  leicht 
Pyrazolderivate. 

Aus  Propionylpropionaldehyd: 


CH 

I 


8 


CHg  .  CH2  .  CO  .  CH  .  CHO 

und  Phenylhydrazin  entsteht  derart  P  h  0  n  y  1- 
äthylmethylpyrazol:*) 


N       C .  C,H, 

II        II 
HC  —  C  .  CHg . 

Oxal  essigsaure-,  Methyloxalessigsäure-  und  Athyl- 
oxalessigsäureester  verbinden  sich  gleichfalls 
mit  Phenylhydrazin  zu  Pyrazolderivaten.*) 

Aus  Acetonoxalsäure-  (Acetylbrenztrauben- 
säure-)  äthylestor:  CH3CO  .  CH^  .  CO.COOC^Hg 
und  Phenylhydrazin  entsteht  ferner  der  Äther 
der  Methylphenylpyrazol  carbonsäure.*) 


Acetylaldehyd :  CHgCO.CH^.CHO  und  Phenyl- 
hydrazin vorbinden  sich  zu  l-Phenyl-5-Me- 
thylpyrazol.  In  analoger  Weise  reagieren 
die  homologen  Ketonaldehyde : 

Propionylaldehyd:  CH^  .  CH^  .  CO  .  CH^  .  CHO 

Butyrylaldehyd:  C3H,  .  CO  .  CH^  .  CHO 

u.  a.  m. 

Benzoylbrenztraubensäureester  geht  beim 
Erhitzen  mit  Essigsäure  und  Phenylhydrazin 
in  den  Äther  der  Diphenylpyrazol- 
carbonsäure  über.®) 

Pyrazolderivate  entstehen  ferner  durch  Ein- 
wirkung von  Phenylhydrazin  auf  Acrolei'n, 
Mesityloxyd  und  AUylbromid. ')  Acrolei'n  und 
Phenylhydrazin  z.  B.  verbinden  sich  zu  Phenyl- 
pyrazolin: 

N  .  C-H. 

N       CH, 

II         I 
HC     -CH,, 

und  Formylphenylossigsäureäthyl- 
ester: 

CHO  .  CH  .  C^Hj  .  COOC^H^ 

und  Phenylhydrazin  endlich  liefern  bei  195 
bis  196®  schmelzendes  1-,4-Diphenyl-,  5-Pyr- 
azolon  Cj^HjgNgO,  d.  h.  von  der  Konstitution:®) 

N  .  C,H, 


N        CO 


HC 


CH .  CgHjj. 


Pyrazolderlyate  des  Dibenzoylmethans 
und  Benzylldenacetophenons.   —   Diese 

beiden  Ketone  verbinden  sich  mit  Phenyl- 
hydrazin zu  1  -,  3-,  5-Triphonylpyrazol.  •) 
Zwischen  Dibonzoylmethan  und  Phenylhydrazin 
vollzieht  sich  die  Reaktion  im  Sinne  der 
Gleichung: 


/ 


NH .  CgHs 


N .  C,H, 


HjN       COC.Hj  —  2H2O  =  N       CC^Hj 


I 
C,H,.CO-CH, 


CgHj .  C 


II 
CH 


Triphenylpyrazol. 


Mit  Epichlorhydrin  reagieren  Phenylhydrazin, 
die    Toluhydrazine    etc.    unter    Bildung    von 


>)  Bull.  See.  Chim.  46  (1886),  S.  35. 
«)  Claisen  und  Fischer,  B.  B.  21  (1888),  a  1135. 
•)  Claisen    und   Meyerowitz,    B.  B.   22  (1889), 
S.  3273. 
*)  Arnold,  Ann.  Chem.  Pharm.  246  (1888),  8.  329. 
*)  Claisen  und  Stylos,  B.  B.  21  (1888),  8.  291. 


•)  Beyer  und  Claisen,  B.  B.  20  (1887),  S.  2178. 

')  B.  Fischer  und  Knävenagel,  Ann.  Chem. 
Pharm.  289  (1887). 

«)  Wislicenus,  B.  ß.  20  (1887),  S.  2930. 

•)  Knorr  und  Laubmann ,  B.  B.  21  (1888), 
8.  1205. 
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Phenylpyrazol,Tolylpyrazolenn.B.w,')  Phenyl-  i 
pjrazol    nnd    diesem    analoge    Vcrbindaiigon 
entstehen   femer  anch  durch  trock«ne  Destil-  ; 
lation  der  entsprechenden  Pyrazolcarbonsäaren  ' 
(Knorr). 

Die  znr  Zeit  dargestellten  Pyrazolo  enthalten  ; 
entweder  nar  aromatische  Radikale  oder  aber 
diese    and    zugleich   aach  aliphatische  Reste; 
solche   mit  lediglich   aliphatiechcu    Radikalen 
oder  Ketten  sind  dagegen  bislang  noch  nicht  , 
daigestellt  worden. 

Die  Fhcnylpyrazole  sind  schwache,  auch 
aas  sauerer  Lösung  mit  Wasserdampf  flflchtif!e 
Basen,  deren  Salze  schon  durch  Wasser  leicht 
zersetzt  werden.  Die  nach  Reduktion  ihrer 
alkoholischen  Lösung  mit  Natrium  auf  Zusatz 
von  Kaliumdichromat  eintretende  charakte- 
ristische Farbenreaktion  wurde  bereits  oben 
erwähnt.  Solpetrigsänre  ist  anf  sie  ohne  Ein-  . 
Wirkung.  | 

Pyrazolearbonsänren.  ~  Wie  vom  Ben- 
zol die  Benzoesäure,  so  leiten  sich  vom  Pyr-  ! 
azol  CarbonsAnren  ab,  aus  denen  dnrch  trockene  ; 
Destillation  das   entsprechende  Pyraxol   rege- 
neriert wird,  1 


N .  C.H- 


N.C.H, 


N       C.CH,  N       C.CH. 

II        II  II        II 

OH,  ■  C C  ■  COOK      HOOC .  C — C .  COOH 

l-Fhenrl..  6-KeUiTlpTn»1-. 

3-,  4-DlurbfiiiiIar«.  Sshaialip. 

188«.  Liefert  l-Phoil-,  5- 

ithjlpyrmL») 


l-Pbaiij1-,3-,  6-Diiuthf1- 
tjim}-.  i-CirLitDitiiie 

acliBilip,  1»7>  Liefert  diiroli 
tretkeii«  D«tni>tliiii :  1- 

Pli.Bj!-.  S-,  S-DiniBOiilpjr.iioL') 


N.C.H, 
N   C.COOH 
HOOC.C — C.COOH 

l-P1ieiijl-.  3-,  4-,  S-TriMTbon- 
ÜDie.  Rohmaltp.  1S4>,  ZsrnUI.  ti«li<D 
•ihltit,  in  C0|  nnd  FhenrlpinMl- 

Weiterhin  sind  ancb  Säuren  bekannt,  welche  ' 
die  Carbosylgruppe  im  Benzolkern  enthalten.  ■ 
Beispiele  hierfür  sind  die  o-  uud  p-Pyrazol- 
benzoesänre: 

N.C.H..  COOH 


Durch  Einwirkung  von  Säurechloriden  anf 
substituierte  Pyrazolo  {i.  B.  Pbenylpyrazol) 
wurden  ferner  anch  Ketondorivate  des 
Pyrazols  erhalten  (Balbiano).  Die  Stelluug 
der  GOCH,-  bezw.  COC^Hj -Gruppen  in  den- 
selben ist  jedoch  zur  Stunde  uoch  unbekannt. 

Pyrazolin:  CgH^N,,  —  Diese  Base  ist 
zur  Stande  nur  erst  in  Form  einiger  Derivate 
bekannt,  welche  man  erhält,  indem  man  die 
Pyrazole  in  alkoholischer  Lösung  mit  Natrium 
reduziert. 

In  einigen  Fällen  geht  jedoch  die  Reduktion 
neiter,  indem  neben  dem  Pyrazolin  ein  substi- 
tuiertes Diamin  sich  bildet.  Balbiano  erhielt 
derart  aus  Pbenylpyrazol  durch  Reduktion 
der  alkoholischen  Lösung  mit  Natrium  Phenyl- 
pyrazolin  CgE,gN,  and  Pbonyltrimethylen- 
diamin : 

NHj  .  CHa  •  CHj  .  CH, .  NH  .  C«Hj. 

Die  Aufspaltung  des  Ringes  bat  sonach  an 
der  BindungsBtelle  der  beiden  Stickstoffalome 
stattgefunden  uud  so  zur  Bildung  einer  offenen 
Ketto  geföhrt. 

Die  Pyrazoline  sind  leicht  oxydierbare  und 
an  sich  schwache,  aber  immerhin  stärkere 
Basen  als  die  Pyrazole. 

Dem  Pbenylpyrazol  entspricht  das  ans  Phe- 
nylhydrazin und  Acroleln  sich  bildende  Phonyl- 
pyrazolin:*) 

C,H, .  N 

X\ 

N       CH, 

II         I 

HC — CIL,. 

Pyrazolidln:  C^H^Nj.  —  Die  freie  Base  ist 
wie  das  freie  Pyrazolin  noch  unbekannt  ^  hin- 
gegen kennt  man,  wie  vom  letzteren,  eiuigc 
—  Pyrazolidino  genannte  —  Derivate 
derselben.  Dieselben  köuneu  nicht  direkt 
durch  Reduktion  der  Pyrazole,  sondern  nur 
dadurch  erhalten  worden,  dafs  man  das  Jod- 
methylat  eines  Pyrazols  in  alkoholischer  Lös- 
ung mit  Natrium  reduziert. 

Das    Methyltriphenylpyrazolid 

N.C,H, 

/\ 
CH, .  N       CH .  CeH^ 
I         I 
CgHs .  H .  C — -CH, 

wird  derart   dnrch  Reduktion   der   siedenden 


')  B»lbi»no,  Gaj!z.  Chim.  17  und  1 
•}  B.  B.  88  (1887),  8.  IIOI. 


I       ')  Knorr  und    Lanbroann,    B.    B.   22    i 

S.  179. 
{       *)  Acb,  Ann.  Chem.  Pharm.  268  [iSSä), 
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alkoholischen    Lösong   von    Triphcnylpyrazol- 
methjljodid  mit  Katrinm  erhalten.^) 

Oxydationsmittel  (Ealiamdichromat)  führen 
die  Pyrazolidinbasen  in  sanerer  Lösung  in 
fncbsinrote  ond  gröfstenteils  nnlösliche  Farb- 
stoffe ober. 

Pyrazolon  und  Antipyrin.  —  Wird  im 
Pyrazolin  eine  CII^ -Gruppe  durch  CO  ersetzt, 
so  resultieren  zwei  Arten  von  Ketoneu,  welche 
man  als  4-  und  5-Pyrazolon  unterscheidet: 


NH 

^\ 

II  I 

HC! ICO 

i-PyruolOB 


NH 

/^\ 
N2      ^CO 

n      I 

HC! fCH^ 

S-Pyrasolon. 


Auch  diese  sind,  wie  P>Tazolin    und  Pyrazo- 
lidin,  in   freiem    Zustande    noch    unbekannt; 
hingegen  sind  Derivate   derselben    bereits    in 
gröfscrer  Anzahl  erhalten  worden. 
Die  /!?-Ketonsäureester  der  Formel: 

R  .  CO  .  CH,  .  COOC^Hj 

kondensieren  sich  mit  Ilydrazinen  zu  Ver- 
bindungen, die  den  aus  /D^-Diketonen  ent- 
stehenden entsprechen,  d.  h.  zu  Hydrazonen 
der  Formel: 

R  .  CCK.H  .  C^Hj) .  CH^  .  COOC^H^. 

Diese  Verbindungen  sind  jedoch  unbeständig 
und  gehen  leicht  —  unter  Abspaltung  der 
Elemente  eines  Moleküls  Alkohol  —  in  PjTa- 
zolone  über. 

Als  Typus  dieser  in  zwei  Phasen  verlau- 
fenden Kondensation  kann  besonders  die  von 
Knorr*)  eingehend  untersuchte  Einwirkung 
von  Acetessigester  auf  Phenylhydrazin  gelten. 
Das  in  der  ersten  Reaktionsphase  gebildete 
Hvdrazon : 


CH, .  CO 

! 


CH,.C=N.NH.C^Hj 


CH,  +  XH^  .NH.C^Hj  =  CH^ 

I  "  ' 

CO.OCjHj  CO.OCjH, 


PheBylhydrmuii»oetessige«t«r 


Ca  j .  C="X .  N  H .  C^  H5 

I 

CH^ 

I 

CO .  OC1H5 


—  CjHjOH  =    N 


II 
CH, .  C 


N.C.H5 


CO 

I 
CH. 


Pheaylsetkylpyrasolon. 


geht  in  der  zweiten  unter  Verlust  eines  Mole- 
küls Alkohol  in  Phenylmethylpyrazolon  über: 


Der  Wasserstoff  der  CH^-Gruppe  der  Pyrazolone 
kann  leicht  durch  Alkoholradikale,  Halogene, 
die  Nitrosogruppe  und  endlich  auch  durch 
Metalle  vertreten  werden.  Zur  Erlangung 
derartiger  Derivate  geht  man  z.  B.  vom 
Methylacetessigester,  Isonitrosoacetessigester  u. 
a.  m.  aus. 

Das  1-Phenyl-,  3 -Methyl-,  5-Pyra- 
zolon  bildet  bei  127®  schmelzende  Prismen 
und  siedet  unverändert  bei  287®.  Als  schwache 
Base  ist  es  in  Säuren  und  als  Derivat  des 
Acetessigesters  auch  in  Alkalien  löslich.  Durch 
Einwirkung  von  Jod  auf  seine  Silberverbindung 
erhält  man  Bis-Phenylmethylpyrazolon.') 

Behandelt  man  die  5-P>Tazolone  in  alko- 
holischer Lösung  mit  Alkyljodiden  und  Kali- 
lauge, so  resultieren  basische  Pyrazolonderivate, 
welche  das  Alkoholradikal  am  Stickstoff  ent- 
halten. Dieselben  entstehen  femer  auch  durch 
Einwirkung  der  sekundären  Hydrazine,  wie 
z.  B.  Methylphenylhydrazin : 

C^Hjj  .  NH  .  NH  .  CHj 

auf  Acetessigester. 

AntipyriD:  1-Phenyl-,  2-,  3-,  Di- 
methyli  sopyrazolon,  C^^Hj^N^O.  — 
Dasselbe  entsteht  durch  Kondensation  von 
Phenylhydrazin  mit  Acetessigester.  Beide 
Körper  treten  zunächst  zu  der  Verbindung 
C,  2  H,  g  N^  0^  (Phenylhy  drazinessigester)  zu- 
sammen, welche  dann  weiter  durch  Abspaltung 
eines  Moleküls  Alkohol  in  Cj^jH^^^N^O,  d.  h. 
in  l-Phenyl-,  3-Methyl-,  5-Pyrazolon  übergeht. 

Diese  von  Kuorr*)  im  Jahre  1884  entdeckte 
Verbindung  ist  zugleich  das  zuerst  bekannt 
gewordene  Pyrazolderivat.  Dasselbe  wurde 
im  Anfang  als  Oxymethylchiuizin  be- 
zeichnet. 

Die  früher  als  Chinizinbasen  unterschiedenen 
Verbindungen,  zu  denen  auch  das  Antipyrin 
gehört,  werden  heute  als  Pyrazolderivate 
aufgefafst.*;^ 

Im  allgemeinen  reagiert  die  CH^-Gruppo 
des  Phenylraethylpyrazolons  leicht  und  zwar 
hat  sie  Neigung,  in  die  CH-Gruppe  überzugehen. 


')  Knorr  ond  Laobmann,  B.  B.  21  (18881 
a  12l»7. 

-lAnn.  Chem,  Pharm.  2S8  (1887),  S.  137  u.  B,  B. 
20  {\8S7\  S,  1^45. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  2S8  (1887),  S.  270. 
*)  B.  B.  16  (1^3\  S.2597. 
*)  Knorr,    Ann.    Chem.    Pharm.    288    (1887), 
S.  137. 
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Um  Phenylmethylpyrazolon  in  Antipyrin 
überzuführen,  genügt  es,  auf  dasselbe  Methyl- 
jodid  und  Ätzkali  in  Gegenwart  von  Methyl- 
alkohol einwirken  zu  lassen  (vergl.  S.  206). 
Ferner  entsteht  Antipyrin  beim  Erhitzen  mo- 
lekularer Mengen  Acetessigester  und  sym- 
metrischem Phenylmethylhydrazin  : 


CH3  .  CO 


OH 


2 


-}-  CH3  .  NH  .  NH  .  C^H^  = 


CO  .  OC3H5 


N  .  C,H, 


CHg  .  N       CO 


CUß  .  C' 


CH 


-f  C^H,  .  OH. 


Wie  aus  dieser  Gleichung  ersichtlich,  nimmt 
man  dabei  eine  molekulare  Umlagerung  an 
und  zwar  in  dem  Sinne,  dafs  die  CH2-Gruppe 
in  die  CH-Gruppe  übergeht  und  andererseits 
die  Methylgruppe  sich  dem  Stickstoff  anlagert. 
Das  Antipyrin  leitet  sich  sonach  von  dem 
Kern: 

HN 


HN 

1 

Ha 


CO 

-CH, 

d.  h.  von  einem  Isomeren  des  Pyrazolons  ab, 
welches  —  als  Isopyrazolon  unterschieden  — 
im  freien  Zustande  die  strukturlabile  Form 
des  Kerns  vorstellt,  die  darum  alsbald  in  die 
stabile  des  5-Pyrazolons  übergeht.^) 

Die  wissenschaftlich- chemische  Bezeichnung 
für  Antipyrin  ist  sonach :  1-Phenyl-,  2-,  3-Di- 
methyl-,  5-Isopyrazolon. 

Die  Handelsbenennung  „Antipyrin^*  hat  die 
Verbindung  wegen  ihrer  stark  antipyretischen 
und  analgesierenden  Wirkung  erhalten. 

AuTser  dieser  letzteren  Bezeichnung  sind 
noch  verschiedene  andere  empirische  Namen 
für  die  Verbindung  in  Vorschlag  gebracht 
worden  und  teilweise  auch  in  Gebrauch  ge- 
kommen. So  führte  die  Verbindung  in  Frank- 
reich bisher  die  Neben bozeichnungen  :  Anal- 
gesin,  Anodynin,  Parodyn,  Sedatiu,  von 
welchen  die  an  erster  Stelle  genannte  neuerdings 
als  offizinelle  Bezeichnung  für  Antipyrin  in  die 
neue  französische  Pharmakopoe  aufgenommen 
worden  ist.  Von  Amerika  aus  wurden  nach  ein- 
ander die  Namen  Metozin,  Pyrazin,  Pyra- 
zon,  Pyrazolon  als  synonyme  Benennungen 
für  Antipyrin  empfohlen.     Der  neue  Nachtrag 


zur  britischen  Pharmakopoe  vom  Jahre  1891  end- 
lich führt  das  Antipyrin  unter  der  Benennung 
Phenazon  auf.  Wie  im  Vorhergehenden  be- 
reits erwähnt  wurde,  gewinnt  man  das  Anti- 
pyrin entweder  durch  Einwirkung  von  Methyl- 
jodid  auf  in  Methylalkohol  gelöstes  Phenyl- 
methylpyrazolon, oder  aber  direkt  durch  Kon- 
densation von  Acetessigester  mit  symmetrischem 
Methylpheuylhydrazin.  Für  die  Technik  kommt 
zunächst  die  erstere  Methode  —  weil  die  ein- 
fachste und  billigste  —  in  Betracht.  Die  Be- 
deutung, welche  dieses  kräftige  Antipyreticum 
im  Verlauf  weniger  Jahre  für  die  Therapie 
errungen  hat,  rechtfertigt  sowohl  ein  etwas 
näheres  Eintreten  in  die  Einzelheiten  seiner 
Gewinnung,  als  auch  eine  Besprechung  der 
hierbei  zur  Verwendung  kommenden  Ausgangs- 
produkte: Acetessigester  und  Phenylhydrazin. 

Acetessigester.  —  In  einen  Rundkolben 
von  ungefähr  einem  halben  Liter  Inhalt  bringt 
man  200,0  g  reinen,  mehrmals  über  Natrium 
destillierten  Essigäther,  trägt  hierauf  so  schnell 
als  möglich  und  unter  Abkühlen  20,0  g  sorgfältig 
abgetrocknetes,  metallisches  Natrium  in  dünnen 
Scheibchen  ein  und  verbindet  den  Kolben 
sofort  mit  einem  Rückflufskühler.  Nach  Be- 
endigung der  ersten,  sehr  heftigen,  von  Tem- 
peratursteigerung bis  zum  Siedepunkte  des 
Essigäthers  begleiteten  Reaktion,  erwärmt  man 
die  Mischung  im  Wasserbade  bis  zur  voll- 
ständigen Lösung  des  Metalls,  die  erst  nach 
einigen  Stunden  beendet  ist.  Hierauf  destilliert 
man  den  unveränderten  Essigäther  im  Wasser- 
bade ab,  versetzt  die  noch  warme  und  ßüssige 
Masse  unter  Umschütteln  mit  110,0  g  Essigsäure 
von  8®  B6  (=  oO^Iq  Säuregehalt)  und  fügt 
nach  dem  Erkalten  noch  100,0  g  Wasser  hinzu. 
Man  schüttelt  die  Masse  gut  durch  und  über- 
läfst  sie  der  Ruhe,  wobei  sie  sich  in  zwei 
Schichten  trennt.  Nachdem  die  obere,  aus  rohem 
Acetessigester  bestehende,  mittels  Scheide- 
trichter abgetrennt  wurde,  kann  man  noch 
weitere  Mengen  aus  der  unteren,  wässerigen 
Schichte  durch  wiederholtes  Ausschütteln  mit 
Äther  gewinnen. 

Zur  weiteren  Reinigung  wäscht  man  das 
Rohprodukt  mit  wenig  Wasser  und  unterwirft  es 
hierauf  der  fraktionierten  Destillation  und  zwar 
unter  Berücksichtigung  der  fünf  Temperatur- 
intervaUe:  100— 130^  130— 165^  165— 175^ 
175—185«  und  185— 200^  Von  den  drei 
ersten  Fraktionen  geht  der  gröfste,  aus  fast 
reinem  Acetessigester  bestehende  Teil  bei 
175 — 185«  über  und  zwar  beträgt  die  Ausbeute 


»)  Knorr,    Ann.    Chem.    Pharm.    288    (1887),  S.  207. 


206 


IL  Abschnitt.     Bascu  mit  geschlossener  Rotte. 


davon  ungefähr  35,0  g.  Nicht  genügend  be- 
schleunigte Lösung  des  Matriums  verringert 
dieselbe  jedoch  merklich.  Aus  den  niedriger 
siedenden  Fraktionen  kann  man  noch  60-80,0  g 
reinen  Essigäther  wiedererlangen.  Die  Reaktion 
verläuft  im  Sinne  der  Gleichung: 

2CH3  .  COOC2H5  -}-  2Na  = 
CH3CO  .  CIINa .  COOC^H^  -f  C^H^ONa  -f  H^; 

CII3CO  .  CIINa  .  COOCgHg  +  CHgCOOH 
=  CHgCO  .  CH2  .  COOC3H5  4-  CHgCOONa. 

Phenylhydrazin.  —  Das  Phenylhydrazin 
ist  das  Reduklionsprodukt  des  Nitrosoanilins : 
C«H^  .  NH  .  NO.  Darstellung  und  Eigen- 
schafton der  Base  wurden  bereits  —  bis  auf 
ihr  Verhalten  zu  Acetessigester -—  im  ersten  Ab- 
schnitt S.  141  besprochen.  Es  erübrigt  des- 
halb nur  noch,  an  dieser  Stelle  des  Antipyrins 
als  wichtigster  Base  dieser  Gruppe  Erwähnung 
zu  thun. 

Acetessigester  und  Phenylhydrazin  reagieren 
schon  in  der  Kälte,  indem  sie,  unter  Ab- 
spaltung der  Elemente  des  Wassers,  als  erstes 
Kondensationsprodukt  ölförmigcn  Phenylhydra- 
zinacetcssigester  bilden,  der  beim  Erwärmen 
im  Wasserbade  unter  Abspaltung  von  Alkohol 
weiter  in  Phonylmethylpyrazolon  übergeht  (vergl. 
S.  204). 

Zur  rationellen  Darstellung  des  Antipyrins 
empfiehlt  Knorr  die  folgende  Vorschrift: 

100,0  g  Phenylhydrazin  werden  mit  125,0  g 
Acetessigester  gemischt  und  das  sich  bildende 
Wasser  mittels  Scheidetrichter  von  dem  öligen 
Reaktionsprodukt  getrennt.  Letzteres  wird 
alsdann  während  ungefähr  zwei  Stunden,  bezw. 
so  lauge  im  Wasserbade  erwärmt,  bis  eine 
Probe  nach  dem  Erkalten  oder  beim  Ver- 
dünnen mit  Äther  erstarrt.  Oft  genügt  schon 
einstündiges  Erhitzen,  um  die  Reaktion  zu 
Ende  zu  führen.  Man  giefst  alsdann  das  noch 
warme '  und  flüssige  Reaktionsprodukt  in  wenig 
Äther,  der  zugleich  geringe  Mengen  eines 
nebenher  sich  bildenden  Farbstoffes  in  Lösung 
hält,  das  entstandene  Phonylmethylpyrazolon 
hingegen  in  Form  eines  weifsen,  glänzenden 
und  krystalUnischen  Niederschlages  ausfällt. 
Nach  dem  Waschen  mit  Äther  wird  dasselbe 
bei  100^  getrocknet.  Die  Ausbeute  ist  fast 
theoretisch  und  das  Produkt  chemisch  rein. 
Durch  Umkrystallisieren  aus  Wasser  gewinnt 
man  es  in  Form  harter,  bei  127®  schmelzender 
Prismen,  aus  Alkohol  hingegen  in  glänzenden 
und  gröfseren  prismatischen  Kry stallen.  Es 
ist  unzersctzt  destillierbar. 

Zur  weiteren  Verarbeitung  auf  Antipyrin 
kann  jedoch  eine  nochmalige  Krystallisation 
umgangen  werden.     Gleiche  Teile  durch  Äther 


gefälltes  —  bei  100®  getrocknetes  —  Phonyl- 
methylpyrazolon, Methyljodid  und  Methylalkohol 
werden  im  Druckrohr  auf  100®  erhitzt.  Nach 
beendeter  Reaktion  entfärbt  man  die  Reaktions- 
masse, indem  man  sie  mit  einer  Lösung  von 
Schwefligsäure  zum  Sieden  erhitzt,  destilliert 
hierauf  den  Alkohol  ab  und  übersättigt  mit 
konzentrierter  Natronlauge.  Das  Antii)yrin 
scheidet  sich  alsdann  in  Form  eines  schweren 
Öls  aus.  Durch  Lösen  in  viel  Äther  —  in 
dem  die  Base  nur  wenig  löslich  ist  —  und 
Verdunsten  der  ätherischen  Lösung  gewinnt 
man  es  in  schönen,  glänzenden,  bei  113® 
schmelzenden  Blättchen  oder  Tafeln. 

Auf  einfachere,  jedoch  weniger  zu  empfeh- 
lende Art  läfst  sich  das  Produkt  durch  Um- 
krystallisieren aus  Chloroform  oder  Benzol  rei- 
nigen. Am  vollständigsten  gelingt  die  Reinigung 
bei  Verwendung  von  Toluol  als  Lösungsmittel. 

Die  Einwirkung  des  Methyljodids  auf  Phonyl- 
methylpyrazolon bei  Gegenwart  von  Methyl- 
alkohol ist  von  einer  Umlagerung  der  doppelten 
Bindung  im  Pyrazolonmolekül  begleitet.  Die- 
selbe läfst  sich  durch  die  Annahme  erklären, 
dafs  Methyljodid  und  Phonylmethylpyrazolon 
zunächst,  indem  die  doppelte  Bindung  gelöst 
wird,  zu  einem  Additionsprodukt  im  Sinne 
der  Gleichung: 


N .  C,H. 


CH 


3 


N  .  C3H, 


CO 


ca 


N       CO     -f    I       =CH3.N 

U      I  J  I 

CH«  •  C —  ^^2  ^*^8  * 

PhenylmetEylpyraxolon  | 

J 

zusammentreten,   welch'    letzteres  sich  hierauf 
in  Jodwasserstoff  und  Antipyrin  spaltet: 


N .  C,H, 


N.C.H, 


CH3.N 


CO      =  HJ  -}-  CH3  .  N       CO 


CH3  .  C CH, 


CH3.C  — CH 

Antipyrin. 


Nach  einer  anderen,  von  vielen  Seiten  ver- 
tretenen und  durch  die  Erfahrung  begründeten 
Auffassung  vermag  jedoch  der  Acetessigester, 
unbeschadet  seiner  Natur  als  Ketouäther,  in 
zahlreichen  Fällen  auch  derart  zu  reagieren, 
als  ob  er  eine  tertiäre  Hydroxylgruppe  ent- 
hielte, d.  h.  als  ob  seine  Konstitution  der 
tautomeren  Formel: 


CH3  .  C— OH 

II 


entspräche. 


CH  .  COOC2H5 
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Nef)  bezeichnet  als  Pyrazolon  die  in  dem 
vorliegenden  Werke  als  Isopyrazolon  aufge- 
führte Verbindung  and  hält  es  für  viel  wahr- 
scheinlicher, dass  dem  Metbylphenylpyrazolon 
die  Konstitution: 

CH3.C NH 

II  >N  .  C,H, 

CH— CO 

zukommt.  Dann  würde  sich  aber  die  Bildung 
des  Antipyrins,  Benzoylpyrazolons  u.  a.  auch 
ohne  molekulare  Umlagerung  erklären  lassen, 
während  das  Metbylphenylpyrazolon  nach  fol- 
genden beiden  Gleichungen  entstehen   würde: 

1.  CH3  .C— OH 

II 

CH  .  COOC2H5  +  MHj  .  NH  .  C.Hs 


Acetesiigester 


=  H,0  + 


CHg.C-NH.NH.C.Hj 


II 

CH  .  COOCgHj 

Pheny  Ihy  drasinaoetessigester. 


n.  CH«  .  C— NH  .  NH  .  C0H5 

II 

CH  .  CO  .  OC2H5 

CH3  .C NH 


-  C,H,  .  OH 


II  >N  .  C,H„ 

CH— CO 


Methy  Ipheny  Ipy  rozolon 

d.  h.  der  in  der  ersten  Reaktionsphase  ge- 
bildete Phenylhydrazinacetessigester  würde 
weiter,  unter  Abgabe  von  einem  Molekül  Al- 
kohol in  Metbylphenylpyrazolon  übergehen,  das 
dann  leicht,  durch  Behandeln  mit  Methyljodid, 
in  Antipyrin  übergeführt  werden  kann. 

Technische  Darstellung  des  Antipyrins 
nach  J.  D.  Biedel,  Berlin  (D.  R.  P.  No. 

5994  vom  29.  Mai  1890).  —  Dieses  auf  eine 
einzige  Operation  reduzierte  Verfahren  beruht 
darauf,  dafs  äquivalente  Mengen  Phenylhydrazin, 
Acetessigester,  Natriummethylsulfat  und  Jod- 
natrium mit  Methylalkohol  unter  Zusatz  von 
etwas  Jodwasserstoffsäure  in  Autoklaven  unter 
Druck  erhitzt  werden. 

Nach  der  Patentschrift  wird  ein  Gemisch 
von:. 

100  Teilen  Phenylhydrazin, 


125 
150 
150 


« 


95 


?5 


Acetessigester, 

Natriummethylsulfat, 

Jodnatrium, 


5       „      50^/Qiger  Jodwasserstofifsäure, 


100 


55 


Methylalkohol 


während  zehn  Stunden  auf  160— 185®  (=  12—15 


Atmosphären  Druck)  erhitzt,  wobei  die  Kom- 
ponenten der  Mischung  in  folgender  Weise 
reagieren : 

Natriummethylsulfat  und  Jodnatrium  setzen 
sich  zunächst  um  in  sekundäres  Natriumsulfat 
und  Methyljodid: 

CHaSO^Na  +  NaJ  =  Na^SO^  +  CH3J. 

Letzteres  reagiert  seinerseits  weiter  mit  dem 
aus  dem  Phenylhydrazin  und  Acetessigester  ent- 
standenen Phenylmethylpyrazolon  unter  Bildung 
von  Antipyrinjodhydrat: 

C,,H,oN,04-CH3J  =  C,,H,2N30  .  HJ. 

Zur  Isolierung  der  freien  Base  wird  das 
Reaktionsprodukt  mit  Äther-Alkohol  behandelt, 
das  ungelöst  bleibende  Natriumsulfat  durch 
Filtration  abgetrennt  und  mit  dem  gleichen 
Lösungsmittel  ausgewaschen.  Nach  dem  Ab- 
destillieren  des  letzteren  wird  die  restierende 
Masse  mit  Wasser  aufgenommen  und  der 
zuvor  alkalisierten  Lösung  das  freie  Antipyrin 
durch  Chloroform  entzogen. 

In  einem  Zusatz-Patent  ist  das  vorbe- 
schriebene Verfahren  dahin  abgeändert  worden, 
dass  die  Verwendung  von  Jodnatrium  weg- 
fällt. Die  Mischungsverhältnisse  bleiben  hin- 
gegen —  bis  auf  eine  Erhöhung  der  in  die 
Reaktion  eingeführten  Menge  Jodwasserstoff- 
säure (20  Proz.  an  Stelle  von  5  Proz.)  — 
dieselben. 

Isoantipyrin.  —  Ein  vermeintlich  neues 
Darstellungsverfahren  für  Antipyrin  wurde  im 
Jahre  1891  der  chemischen  Fabrik  Boohringer 
und  Söhne  in  Waldhof  bei  Mannheim  pa- 
tentiert.*) Nach  der  betreffenden  Patentschrift 
wird  eine  Mischung  äquivalenter  Mengen  ß- 
Brom-,bezw./!:?-ChlorbuttersäureesterundPhonyl- 
hydraziu  in  schwach  alkalischer  Lösung  solange 
im  Wasserbado  erwärmt,  bis  der  Geruch  des 
Halogenäthers  verschwunden  ist.  Aus  dem 
Reaktionsprodukt  trennt  man  durch  Behandeln 
mit  kaltem  Wasser  das  gebildete  Methyl- 
phenylpyrazin  (oder  richtiger  Methyl - 
phonylpyrazolidon): 

CeHs  .  N 


HN        CO 


CH3  .  HC  —  CH^ 


ab,   das  dann  weiter,  durch  Oxydation,    zwei 
Wasserstoffatome  verliert  und  in  Dehydro- 


*)  Amer.  Ghem.  Jcum.  1890,  S.  384  und  Ann. 
Chem.  Pharm.  266  (1891),  8.  124. 


«)  Pharm.  Post  1891,    S.  41;  Pharm.    Centralh. 
82  (1891)  S.  162,  701,  747. 
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methylphcnylpyrazin  (oder  richtiger  Me- 
thylphonylisopyrazolon): 


HN       CO 


CH3  .  C---CH 


übergeht.  Die  Oxydation  des  Methylphenyl- 
pyrazins  geschieht  in  Benzollösang  und  unter 
Verwendung  von  Quecksilberoxyd  als  Oxydations- 
mittel. Zur  Überführung  in  Antipyrin  wird 
schlicfslich  das  Dehydromethylphenylpyrazin  in 
methylalkoholischer  Lösung  mit  Methyljodid 
auf  100®  erhitzt. 

Die  nach  diesem  Verfahren  resultierende 
Verbindung  zeigt  in  der  That  nicht  nur  ein 
ganz  analoges  Verhalten  wie  das  Knorr'sche 
Antipyrin  —  sie  schmilzt  wie  dieses  bei  113® 

—  sondern  wirkt  auch  wie  dieses  letztere 
antipyretisch.  Trotzdem  wurde  kurze  Zeit 
nach  der  Patentnahme  von  Michaelis*)  —  zu- 
nächst aus  theoretischen  Gründen  —  die  Iden- 
tität der  beiden,  nach  dem  Knorr'schen,  bezw. 
Boehringer'schen  Verfahren  gewonnenen  Pro- 
dukte in  Frage  gestellt.  Die  Verschiedenheit 
der  beiden  Verbindungen  wurde  dann  von 
Lederer^)  in  Waldhof  bestätigt.  Nach  Dem- 
selben sind    beide  Körper  verschiedene,   aber 

—  wie  aus  nachstehenden  Formeln  hervor- 
geht — : 

N  .  C,H5 


CHg. 

,N       CO 

CH3 

.C       CH 

CH3  .  N       C  .  CH3 


0=C CH 


Enorr's  Antipyrin  Boehringer's  Iioantipyrin 

nnter  sich  isomere  Verbindungen. 

Eigenschaften  des  Antipyrins.  ~  Das 

Antipyrin  krystallisiert  aus  Äther  in  glänzenden 
Blättchen,  aus  Wasser  in  grofsen,  monoklinen 
(monosymmetrischeu)  Krystallen.®)  Gewöhnlich 
bildet  es  monokline,  färb-  und  geruchlose, 
glänzende,  leichte  Blättchen  von  etwas  bitterem, 
aber  nicht  lange  anhaltendem  Geschmack. 
Aus  siedendem  Wasser  kann  man  es  auch  in 
Nadeln  erhalten. 

Es  schmilzt  bei  113®.  Höher  erhitzt,  färbt 
es  sich  zunächst  rot,  dann  dunkel.  Es  löst 
sich  bei  gewöhnlicher  Temperatur  in  weniger 
als  einem  Teil  Wasser,  in  einem  Teil  Alkohol, 
einem    Teil   Chloroform    und    fünfzig    Teilen 


Äther.  Ligroin  und  Toluol  lösen  es  nur 
schwierig.  Es  reagiert  neutral,  verhält  sich  aber 
trotzdem  wie  eine  einsäuerige  Base;  es  bildet 
sehr  leicht  lösliche  Salze,  welche  aber  —  mit 
Ausnahme  des  Pikrates,  Ferrocyanhydrates  und 
Chloroplatinates  —  nur  schwer  krystallisieren. 

Das  Pikrat:  C^jH^^N^O  .  C^H^CNO^^a  .OH 
scheidet  sich  aus  Wasser  in  langen,  bei  188® 
schmelzenden  Nadeln  aus;  das 

Ferrocyanhydrat: 

(qjH,,N,0),H,Fe(CN)e 

krystallisiert  aus  Wasser  in  kurzen  Prismen, 
und  das 

Chloroplatinat: 

(C,,H,3N,0  .  HC1)2  .  PtCl^  4.2H2O 

endlich  bildet  gelblich  rote,  bei  ca.  200"  unter 
Zersetzung  schmelzende  Prismen  (Kuorr). 

In  Chloroformlösung  mit  Brom  behandelt 
liefert  Antipyrin  das  bei  150®  schmelzende  Di- 
bromid:  CjjHjgN^OBrg  (Knorr).  Von  me- 
tallischem Natrium  wird  Antipyrin  in  siedender 
alkoholischer  Lösung  unter  Entwickeln ng  von 
Methylamin  zersetzt. 

Besondere  Erwähnung  verdient  das  Ver- 
halten des  Antipyrins  gegen  konzentrierte 
Essigsäure,  mit  der  dasselbe  beim  Erhitzen 
heftig  explodiert! 

Natriumnitrit  erzeugt  in  der  schwach  saueren 
Lösung  des  Antipyrins  eine  intensive  Grün- 
färbung infolge  der  Bildung  von  Nitroso- 
antipyrin: 

N  .  CeH, 


CH3 . N       CO 

CH3  .  C     -C  .  NO, 

welches  sich  bei  genügender  Konzentration 
der  Lösung  in  schönen,  grünblauen  Krystallen 
ausscheidet,  die  bei  200®  explodieren.  In 
Wasser,  Alkohol  und  Chloroform  ist  das  Ni- 
trosoantipyrin  schwer  löslich.  Aus  der  alko- 
holischen Lösung  kann  es  in  grünen,  qua- 
dratischen Krystallen  erhalten  werden. 

Mit  Aldehyden  verbindet  sich  Antij^yrin 
unter  Abspaltung  der  Elemente  des  Wassers, 
und  zwar  wird  der  Wasserstoff  der  CH-Gruppe 
zur  Wasserbildung  verwendet.  Das  Reaktions- 
produkt resultiert  demnach  aus  der  Vereinigung 
von  zwei  Molekülen  Antipyrin  mit  einem  Mole- 
kül Aldehyd.    Aus  Antipyrin  und  Benzaldehyd 


»)  Pharm.  Centralh.  82  (1891),  S.  701,  747; 
88  (1»92),  S.  144,  241.  Gehe  u.  Co.  Handels- 
bericht, April  1892  Artikel  »Antipyrin". 

2)  Chemiker-Zeitung  1891,   No.  100,    S.    1831; 


Joum.  f.    prakt.    Chem.   45  (1892),    S.    83;    Ref. 
Chem.-Zeitung  1892,  No.  6,  Kep.  S.  74  und  Pharm. 
Centralhalle  88  (1892),  S.  144. 
»)  Liweth,  Jahresber.  für  Chem.  188f),  S.  1082. 
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erhält  man  derart  beim  Behandeln  mit  Salzsäure 
Benzylidenbisantipyrin: 


N  .  C.H, 


N.C.H, 


CH3.N      C-0     C^H^     0=C        N.CH3 


CH3  .  C C 


CH 


-C .  CH 


8 


in  Form  schöner^  diamantglänzendor,  bei  201" 
schmekender  Krystalle  (Knorr). 

Zahlreiche  analoge  Derivate  sind  von  6. 
PoUizari,  z.  B.  mit  Formaldehyd,  Alloxan 
u.  a.  m.  dargestellt  worden. 

In  gleicher  Weise  reagiert  Antipyriu  auch 
mit  Chloral. 

Kalte  Salzsäure,  wie  auch  Salpetersäure  von 
1,18  sind  ohne  Einwirkung  auf  Antipyriu;  beim 
Erwärmen  hingegen  färbt  es  sich  damit  schnell 
rot  und  gleichzeitig  scheidet  sich  ein  rotes  Ol 
und  eine  braune,  harzige  Masse  ab. 

Von  konzentrierter  Salpetersäure  wird  Anti- 
pyriu in  Nitroantipyrin:  feine,  in  Wasser 
und  Alkohol  unlösliche,  bei  273"  schmelzende 
Nadeln,  übergeführt. 

An  sämtlichen,  im  Vorhergehenden  ange- 
führten Reaktionen  beteiligt  sich  das  Anti- 
pyriu vermittelst  des  Wasserstoffatomes  der  CH- 
Gruppe. 

Beim  Erhitzen  mit  SO^/^iger  Salzsäure  auf 
200"  zerfällt  Antipyriu  in  Ammoniak,  Methyl- 
amin und  Anilin ;  bei  der  trockenen  Destillation 
mit  Zinkstaub  liefert  es  Benzol,  Anilin  und 
eine  bei  86 — 87"  siedende  Base  (F.  Coppola). 

Chlorjod  bewirkt  in  der  mit  Salzsäure  an- 
gesäuerten Antipyrinlösung  einen  käsigen  Nie- 
derschlag von  CjjHjjJNgO,  welcher  sich  später 
in  bei  160"  schmelzende  Nadeln  verwandelt. 
Durch  weiteren  Zusatz  von  Chlorjod  zu  der  | 
wässerigen  Lösung  dieser  letzteren  erhält  man 
die  bei  142"  schmelzende  Molekular  verbin  düng*. 
C j  j  II,  j  JNg  0  .  JCl.  Aus  den  Untersuchungen 
von  Blumenbach  (1886)  und  Gay  und  Fortuna 
hat  sich  ergeben,  dafs  Antipyriu  durch  die 
Fäulnis  nicht  zersetzt  wird.  Die  beiden  letzt- 
genannten Forscher  konnten  es  noch  nach  acht 
Tagcn^aus  in  lebhafter  Fäulnis  erhaltenem 
Harn  isolieren.  Antipyriu  verhindert  sogar 
die  Entwickelung  niederer  Organismen,  wie 
z.  B.  von  Schimmelpilzen,  deren  Entwickelung 
Alkaloide  nicht  zu  verhindern  vermögen. 

Mit  dem  gerichtlichen  Nachweis  des  Anti- 
pyrins  hat  sich  besonders  G.  Carrara  be- 
schäftigt.^) 


Reaktionen  des  Antlpyrins.  —  In  kon- 
zentrierten Antipyrinlösungen  (1 :  20)  erzeugt 
Tannin  einen  weifsen  Niederschlag,  in  ver- 
dünnten (1 :  200)  noch  eine  weifsliche  Trübung. 

Kaliummorcurijodid  erzeugt  in  mindestens 
0,5"/oigen  Antipyrinlösungen  (1:200)  ebenfalls 
einen  gelblichen  Niederschlag.  Mit  Queck- 
silberchlorid entsteht  dagegen  nur  in  konzen- 
trierten Lösungen  ein  weifser  und  in  der  Wärme 
wieder  löslicher  Niederschlag. 

Platinchlorid  fällt  Antipyrinlösungen  in  Form 
öliger,  in  der  Wärme  löslicher,  nach  dem  Er- 
kalten sich  wieder  ausscheidender  Tropfen.  In 
stark  verdünnten  Lösungen  bleibt  diese  Reaktion 
aus. 

Jod-Jodkalium  erzeugt  einen  gelbroten,  in 
der  Wärme  löslichen  Niederschlag. 

Diese  sehr  empfindliche  Reaktion  tritt  —  nach 
Della  Cella  —  noch  bei  einer  Verdünnung  von 
1 :  100000  (0,001  "/o),  nach  Guareschi  selbst  noch 
in  Lösungen  1:120000  ein. 

Charakteristische  und  sehr  empfindliche  Re- 
aktionen auf  Antipyriu  sind  auch  die  beiden 
folgenden : 

Ferrichlorid  erzeugt  in  der  wässerigen  Lösung 
des  Antipyrins  eine  schön  blutrote,  auf  Zusatz 
von  konzentrierter  Schwefelsäure  in  gelb  über- 
gehende Färbuug,  und  zwar  tritt  die  Rotfärbung 
noch  bei  einer  Verdünnung  von  1 : 1(X)000  ein. 
(Knorr). 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  verfährt  man 
nach  Flückiger  am  geeignetsten  derart,  dafs 
man  1  mg  Antipyriu  in  einem  Tropfen  Alko- 
hol löst,  ein  gleiches  Volumen  Äther  hinzufügt 
und  in  diese  Lösung  einen  mit  Ferrichlorid  be- 
netzten Glasstab  eintaucht.  Die  Lösung  ge- 
steht alsdann  zu  einer  dichten  roten  Masse, 
die  mit  Wasser  oder  Alkohol  aufgenommen, 
eine  klare,  blutrote  Flüssigkeit  giebt.*)  (Vergl. 
unten:  Ferropyrin). 

Nach  der  von  Henocque  ausgeführten  spoktro- 
skopischen  Untersuchung  dieser  roten  Lösung 
absorbiert  eine  1  cm  dicke  Schichte  derselben 
im  diffusen  Sonnenlicht  sämtliche  jenseits  des 
63  ton  Teilstriches  der  Skala  gelegenen  Strahlen, 
d.  h.  das  Absorptionsband  bedockt  das  Spek- 
trum vom  Orauge  bis  zum  Violett.  Antipyrin 
enthaltender  Harn  giebt  das  nämliche  Spek- 
trum.*) 

Prüfung  des  Antipyrins.  —  Das  Handels- 
produkt soll  —  auch  nach  den  Anforderungen 
des  Arzeneibuchos  für  das  deutsche  Reich  — 
aus   tafelförmigen,   farblosen    Krystallen    von 


>)  Annal.  di  Chim.  e  Farmacol.  4  (iö«6)  S.  82. 
«)  Bull.  46  (1886),  S.  235. 

a«ar«iolil,  Alkaloid«. 


»)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [V]  12  (1885), 
S.  25. 
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kaum  wahrnehmbarem  Gemche  nnd  milde 
bitterem  Geschmacke  bestehen,  welche  bei 
113®  schmelzen  und  den  bereits  oben  für 
reines  Antipyrin  angeführten  Löslichkeitsver- 
häl tnissen   entsprechen . 

In  l®/jjiger  Lösung  mufs  es  scharf  die  für 
Antipyrin  charakteristischen  Reaktionen  geben, 
unter  diesen  besonders  in  essigsauerer  Lösung 
die  Natriumnitrit-  und  femer  die  Ferrichlorid- 
Reaktion. 

In  Wasser  mufs  es  leicht  und  völlig  zu 
einer  farblosen  und  neutral  reagierenden 
Flüssigkeit  löslich  sein,  in  der  Schwefelwasser- 
stoff keine  Bräunung  verursachen  darf. 

Mit  konzentrierter  Schwefelsäure  darf  es  sich 
nicht  oder  höchstens  schwach  gelb  färben  und 
beim  Verbrennen  darf  es  keinen  Rückstand 
hinterlassen. 

Hit  Antipyrin  nnyereinbare  Arzenei- 

mittel.  —  Nach  den  bisher  bekannt  gewordenen 
Beobachtungen  sind  nachstehende  Arzenei- 
mittel  infolge  eintretender  Färbung,  Fällung, 
bezw.  Verflüssigung  oder  aus  pharmakologischen 
Gründen  (Giftigkeit  der  entstehenden  Ver- 
bindung) von  der  gleichzeitigen  Verwendung 
mit  Antipyrin  auszuschliefsen : 

1.  Alle  Substanzen,  welche  Salpetrig- 
säure enthalten,  bezw.  liefern  können,  wie  Sal- 
petrigsäureäthylester (Spiritus  Aetheris  nitrosi), 
Amylnitrit  u.  a.,  wegen  der  Bildung  von 
grünem  Nitrosoantipyrinj 

2.  Calomel,  da  mit  diesem  Antipyrin  zu 
einer  organischen,  sehr  giftigen  Quecksilber- 
verbindung zusammentritt ; 

3.  Phenol,  welches  selbst  in  verdünnter 
Lösung  mit  Antipyrin  Fällungen  erzeugt; 

4.  Natriumsalicylat,  wie  auch  freie 
Salicylsäure  in  Pulverform,  wegen  statt- 
findender Verflüssigung,  indem  dieselben  mit 
Antipyrin  zu  dickflüssigem  Antipyrinsalicylat 
sich  verbinden.     Dasselbe  Verhalten  zeigen 

5.  Chloralhydrat  und  /i?-Naphtol,  indem 
dieselben  sich  mit  Antipyrin  zu  öligen  Flüssig- 
keiten vereinigen,  in  denen  die  Reaktionen 
der  Komponenten  aufgehoben  sind. 

6.  Tannin,  wegen  der  stattfindenden 
Fällung  des  Antipyrins  als  Tannat. 

Jodantipyrin^)  (Jodopyrin).  —  Diese  zu- 
erst (im  Jahre  1885)  von  Dittmar  dargestellte 
Verbindung:  CjjHjjJNgO  entsteht  aus  Anti- 
pyrin durch  Behandeln  mit  Jod  in  Gegenwart 
von    Kaliumcarbonat.     Die   Verbindung   kry- 


stallisiert  in  farblosen,  glänzenden,  pris- 
matischen, geruch-  und  geschmacklosen  Nadeln, 
schmilzt  bei  160®  und  ist  in  Wasser  und 
Alkohol  in  der  Kälte  schwer,  leichter  beim 
Erwärmen  löslich.  Nach  Münzer  findet  sich 
im  Jodantipyrin  die  Wirkung  des  Antipyrins 
mit  derjenigen  des  Jods  vereinigt. 

Phenolyerbindnngen  des  Antipyrins. 

—  Die  molekularen  Verbindungen  des  Anti- 
pyrins mit  den  aus  den  nachstehenden  Namen 
der  erhaltenen  Körper  ersichtlichen  Phenolen : 
Phenopyrin,  Pikropyrin,  Naphtopyrin, 
Reso-  (Resorcino-)  pyrin,  Pyrogallo- 
pyrin  sind  von  Barbey  untersucht  worden.*) 

Antipyrinsalze.  —  Aufser  dem  Antipyrin 
selbst  sind  in  neuerer  Zeit  auch  einige  Salze 
als  Arzeneimittel  in  Vorschlag  gebracht  worden 
und  mögen  die  wichtigsten  hier  eine  Stelle  finden: 

Antipyrinsalicylat,  Salipyrin,  Sala- 
zolon,    Salipyrazolon: 

C,,H,,N,0.C,H,03. 
Dasselbe    wird    in   analoger  Weise,  wie   das 
Antipyrin    selbst,   dargestellt,   indem  man  — 
nach  Riedel  —  ein  Gemisch  von 

100  Teilen  Phenylhydrazin, 

125        „       Acetessigester, 

150       „       Salicylsäuremethylester, 
20        „       50-proz.  Jodwasserstoffsäure, 

100  „  Methylalkohol 
während  10—12  Stunden  im  Autoklaven  auf 
160—180*^  (=  9—10  Atmosphären  Druck) 
erhitzt.  Aus  dem  Reaktionsprodukt  —  einer 
weifslichen,  dickflüssigen  Masse  —  entfernt 
man  durch  Extraktion  mit  Petroleumbenzin 
den  unveränderten  Salicylsäuremethylester  und 
hierauf  durch  Destillation  den  Methylalkohol. 
Als  Destillationsrückstand  hinterbleibt  das  ge- 
bildete Antipyrinsalicylat  in  Form  einer  nach 
dem  Erkalten  krystallinisch  erstarrenden 
Masse,  die  abgeprefst  und  mit  ätherhaltigem 
Benzin  gewaschen  wird.  Das  Antipyrinsalicylat 
kann  ferner  auch  durch  Vermischen  mole- 
kularer Mengen  Antipyrin  und  Salicylsäure 
erhalten  werden.  Es  bildet  aus  Alkohol 
krystallisiert  sechsseitige  Tafeln,  schmilzt  bei 
91^,5  und  ist  in  Alkohol  und  Benzol*  leicht, 
in  Äther  schwer,   in  Wasser  kaum   löslich.^) 

Antipyrinamygdalat,  als  „Tussol" 
in  den  Handel  gebracht,  wird  erhalten  durch 
Verbindung  von  Antipyrin    mit  Mandelsäure. 

/J-Resorcylsaueres  A  n t i  py  r  in(/:?- 
Res algin)  entsteht  nach   Petit    und  F^vre 


»)  Pharm.  Post,  1891,  S.  191.  Pharm.  Centralh.  " 
82  (1891),  S.  123. 


«)  Pharm.   Centralh.    82  (1891),   8.    124,    294, 
85  (1894),  S.  429. 

»)  Pharm.  Centralh.  81  (1890),  S.  411. 
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darch  Znsammenniiscben  der  koDzentriertoD 
wässerigen  LöBnngen  yoq  einem  Molekül  ß- 
Ro8orc;lsänre  und  zwei  UolekQlen  Antipyriu. 
Die  Verbindnug  krystalUsiert  io  farbloaen, 
sauer  roagierendeD  Nadeln  vom  Schmelzp. 
115",  löst  sieb  in  150  Toilcu  kaltem  nnd  20 
Teilen  siedendem  Wasser,  ferner  leicht  in 
Alkohol,  Aceton,  Chloroform  und  Essigätber, 
nicht  hingegen  in  Äther  und  Ligroin.') 

Ferropyrin.  —  Wie  bereits  oben  (vergl. 
S.  209)  erwähnt,  erzeugt  Ferrichlorid  in  alkohol- 
fltberiachen  Antipyriu lösnngen  einen  dichten 
roten  Niederschlag.  Derselbe  besteht  aus 
einer  molekularen  Verbindung  von 

3  Molekülen  (64  Proz.)  Antipyrin  und 
1  Molekül        (36     „    )  Ferrichlorid. 
Seine   Zusammensei zang    entspricht   sonach 
der  Formel: 

(C,,H,3N,0)g  .Fe,Cl,. 
Die  Verbindung  wird  neuerdings  unter  dem 
Namen  „Ferropyriu"  in  Form  eines  sammet- 
veichen,  orangeroten  Pulvers  in  den  Handel 
gebracht.  Das  Ferropyrin  löst  sieb  in  5  Teilen 
Wasser  von  15",  hingegen  erst  in  9  Teilen 
siedendem  Wasser.  Ana  einer  kalt  bereiteten 
Lösung  scheidet  sich  daher  ein  Teil  desselben 
in  rubinroten,  bei  220—2250  schmelzenden 
Blftttchen  wieder  aus.*) 

Isomere  nnd  Homologe  des  Antlpyrins. 

—  Aafser  dem  bereits  oben  (vei?l.  S.  207) 
besprochenen  Isoantipyrin  von  Boehringer 
ist  als  ein  femores  Isomeres  des  Antipyrins 
das  aus  Pbenylhydra/in  und  Methyl aceteasig. 
oster  erhältliche  1-Phenyl-,  3-4-Diraethyl-,  5-1bo- 
pyrazolon  zu  erwähnen,  dessen  Konstitution 
der  Formel: 

N  .  C.H. 

/\ 
HN       C=0 

I     ! 

CH,  .  C=C  .  CH, 
entspricht.") 

Das  Mothylantipyrin  oder  1-Pbouyl-,  2-3-4- 
Trimothyl-,5-lso  pyrazolon: 
N  .  C.H. 

/\ 
CH,  .  N       C=0 

t         I 
CHj .  O^C  .  CHg 

erhält  man  durch  Erhitzen  des  vorgenannten 
isomeren    Antipyrins    mit    Mcthyljodid    und 


Methylalkohol.  Es  schmilzt  bei  83 — 83"  and 
siedet  bei  286". 

Dieselbe  Verbindung  entsteht  auch  aus  Acet- 
essigoster  nnd  symmetrischem  Metbylpbonyl- 
hydrazin:     C,n,NH  — NH  .  CH,. 

Das  Phonylantipyrin  entsteht  aus  Acet- 
essigester  und  symmetrischem  Dipbenylhydrazin 
(Uydrazobenzol):  C.H^  .  NH  — NH  .  C,Hj.*) 

Para-TolyldimethylpyrazoloD,  Toly- 
pyrinr  Ci,H,,N,0  oder: 

N  .  C.H,  .  CH, 

CH,  .  N      C-0 

I        I 
OH,  .  C=CH 

entsteht   nach  derselben    Reaktion    wie  Anti. 

pyrin  —  von  dem  es   sich  lediglich   dadurch 

nnterscheidet,   dafa   es  an  Stelle  des   Phenyl- 

reates  einen  Para-Tolytrest   enthält  —  durch 

Ij  Kondensation   von    p-Tolylhydrazin  mit  .\cet- 

||  essigester.     Es  läfat  sich  aonacb   als   (Knorr- 

'  schoa)    Antipyrin    auffassen,   welches    in   dem 

I  Pbenylrest  in  Parastellung  zum  Stickstoff  eine 
dritte  Methylgruppe  enthält. 

.1  Die  Verbindung  bildet  farblose,  sehr  bitter 
schmeckende  Krystalle  vom  Schmelzp.  136  bis 
137°.  Das  Tolypyrin  löst  sich  in  10  Teilen 
Wasser  und  in  Alkohol,  ist  dagegen  unlöslich 
in  Äther. 

Tolypyrinsalicylat,    Tolysal: 

li  C,,H,,N,O.C„H,0,. 

II  UM»  !      «     » 

"  Die  dem  Salipyrin  entsprechende  Salicyl- 
Bänreverhindung  des  Tolypyrins  bildet  kleine, 
farblose,  schwach  mattrosa  geübte  Krystalle 
von  bitterem  Geschmack.  Das  Tolyeal  ist 
wenig  löslich  in  Wasser,  schwer  löslich  in 
Äther,  leicht  löslich  hingegen  in  Alkohol  nnd 
Essigäther.     Es  schmilzt  bei  101—102". 

Pyrazolblan.  —  Durch  gemässigte  Oxy- 
dation  oder  durch  Einwirkung   von   Jod  auf 

die  Silbe rverbindnng  des  I-3-Phenylmetbyl- 
pyrazolons  entsteht  als  Eondeusationsprodukt 
das  Bis-Phenylmethylpyrazoton.  Dasaelbe  geht 
schon  iu  der  Kälte  durch  Behandeln  mit  Ferri- 
chlorid in  Pyrazolblau  über.  Letzteres  läfst 
sich  auch  direkt  aus  dem  1-3-Phenylmethyl- 
pyrazolou  durch  Erhitzen  mit  Ferrichlorid  zum 
Sieden  gewinnen. 

Die  zwischen  diesen  successiven  Umwand- 
Inngsprodukten  des  Pbenylmethylpyrazolons : 
dem    Bis-Phenylmotbylpyrazolon   und  Fyrazol- 


■)  Pharm.  Ceniralh.  8&  (lä94),  S.  4^9. 
■}  Pharm.  Centralb.  8S  ()89a),  S.  59. 


»)  Knorr,  1.  o.  8.  172. 

•)  Annal.  di  Chim.  e  Fsmuo.  1  (1886),  S.  235. 
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blau  boütoheudon  Do/iehungen  finden   in   den 
boideu  folgenden  Formeln  ihren  Ansdrnck: 


CO^CII 


CH-CO 


C«U5,N 


/ 


/ 


\ 


'N.C,H5 


N     O.CHj   cnj.c--N 


UU- 1  .-S-  Pkw^lattt  jlrTTMolo., 


CO-C 


=c-co 


t'.lU.N 


>N.C,H5 


hii^  Kigou)H'ba(tt>Ut  «ü»  auch  die  Konstitation 
K\m  ryiuu\4b)au^^  laHst^m  oiuo  grofse  Ähnlich- 
\,sA\  \li^«olbou  mit  doiu  ludigotiu  erkennen.^) 

Kvw^lua  «ot  uocb«  daTti  auch  Morphin  einen 
blamm  Kai)^tott\  da«  »og.  Morphinblau 
lloiVvl. 

Mi^U|ijrr«iiiiil  ^MUr  ^^Pyraiol  und  Meta- 

vi»l>oxaUuo  uud  Amarino.) 

AU  MoUpyra«ol  oder  nach  der  von 
ICuua^^i  tfobvauchiou  UoÄülohnungsweiso  — 
hu i d a A u I  vU  1 )'  0 X a li  u^  unterscheidet  man 

rii    N 

(11     NU 

\\\\\  \(K\K\\\m  Nioh  dio  (Uyoxalinbasen  der  all- 
kiuiuivuuu^  l*\»vmol ) 

iMu  Uboxalluo  odor  Imidazolo  entstehen 
k\\\\s:\\  MluvNlikuug  von  Ammoniak  auf  Gly- 
Mval**»,  odoi  aul  oln  (lomengo  von  Glyoxal 
uud  väuorn  AUIoh>dt  Im  orstoren  Falle  erhält 
muu  du«  Ul.voxallu  HolbHt,  im  letzteren  ein 
Alk)lul>oKaUu} 


nio 


0110 


I 


j   - 

(110 


-l-aNiu-ii        7C.CH3 

4-811^0. 
WUi    (Uyoxal    wirken    auch    die   Orthodi- 

VAww  amli^Hi  allgomoino  Bildungsweise  der 
Olyiualiuo  Ut  vtm  Maquonne  angegeben  worden 


(vergl.  weiter  unten:  /J-Pyrazolcarb  on- 
säuren). 

Zahlreiche  gechlorte  Glyoxaline  wurden  von 
0.  Wallach  in  folgender  Weise  dargestellt/): 

Die  symmetrischen  Dialkyloxamide  geben 
mit  Phosphorpentachlorid  die  entsprechenden 
Chloride : 

CO.NHCH3  CCLj.NHCHs 

I  +2PClj  =  |  -I-2POCI3, 

CO.NHCH3  CCIg.NHCHj 

welche  dann  weiter  unter  Abspaltung  von 
Chlorwasserstoff  in  ein  gechlortes  Glyoxalin 
übergehen  : 

CClj.NHCHj  CH— N\ 

I  =  3  HCl  +  II  /C.CH3 


CCI2.NHCH3 


CCl— N.CH3. 


Oxazole  lassen  sich  durch  direkten  Ersatz 
von  0  durch  NH  unmittelbar  in  Metapyrazole 
überführen.  So  erhielt  M.  Levy*)  durch  Er- 
hitzen von  Mesoph  enylmethyloxazol: 

0 


CH3  .  C 


C .  CgH^ 


HC N 

mit  Ammoniak  im  Druckrohr   auf  210 — 220^ 
das  Mesophenylmethyl  glyoxalin: 

NH 


CU3  ,\j        C/ .  C'uHjj 


II 
HC 


II 

-N. 


Zu  Imidazolderivaten  gelangt  man,  wenn 
man  vom  Amidoacetal  ausgeht.  Wird  letzteres 
mit  Phenylisosulfocyanat  behandelt,  so  geht 
es  in  Acetalylphonylthioharnstoff: 


CgHj  .  NH .  CS .  NH  .  CHg 


CH 


OC,H, 


OC,H, 


über,  welcher  weiterhin  durch  Kondensation 
die  Elemente  von  zwei  Molekülen  Alkohol 
verliert  und  in  eine  Thioverbindung : 

N .  CßHs 

HS . C        CH 

II         II 
N CH 


')  Ami.  nhiMii,  rharm.  888  (1887),  S.  192. 

«)  huium,  Ami.  (Vm.  Pharm.  107  (1858),  S.  204; 
IUiUUauwnLi.  U.  ö.  15  (1882)  S.  1493  u.  2709; 
Jh1i|i.  ibid.  N.  VMIO  u.  16  (1883),  S.  284. 


•)  v.    Pechmann,    B.    B.    21    (1888),    S.    1417; 
Wadsworth,  Joum.  Chem.  See.  (1890),  1,  S.  8. 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  184  (1876),  S.  I. 
*)  B.  B.  21  (1888),  S.  2192. 
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übergeht,  ans  der  dann  weiter  durch  Oxy- 
dation mit  Salpetersäure  die  entsprechende 
Sulfosäure  und  schliefslich  durch  Zersetzung 
dieser  letzeren  Phenylimidazol: 


HC 

II 

N- 


CH 

II 
CH 


erhalten  wird.  Das  Phenylimidazol  —  eine 
bei  276®  siedende  Flüssigkeit  —  liefert  ein 
bei  112^  schmelzendes  Pikrat  und  ein  bei 
201—202®  schmelzendes  Chloroplatinat.*) 

Ein  Triphenylglyoxalin  oder  Tri- 
phenyl-/?-Pyrazol: 

an. .  C— N, 


'6  "6 


II 


\ 


C .  C^Hß 


C^H^  .  C-NH^ 


ist  das  Lophin,  welches  durch  Anlagerung 
von  Wasserstoflf  weiter  in  Amarin: 


^6^5  •  ^ 


B 


C^Hj  .  C- 


-NH 

>CH .  C.H, 
NH 

übergeht. 

Glyoxal  und  Ammoniak  reagieren  in  zwei- 
facher Weise  auf  einander:  einmal  unter 
Bildung  von  Glyoxalin: 

CHO 
2        +2NH3  =  C3H4N,  +HCOOH  +2H2O, 
CHO 

dann  aber  auch,  indem  als  Reaktionsprodukt 
Glykosin  entsteht: 

CHO 
3  I       +  4NH3  «.  (C,H,)3N,  +  6H,0. 
CHO 

Die  Entstehung  dieses  letzteren  ist  nur  dann 
verständlich,  wenn  man  annimmt,  dafs  das 
Glyoxal  sowohl  als  Dialdehyd,  wie  auch  als 
Diketon  zu  fungieren  vermag. 

Die  erste  Reaktionsphase  hätte  man  sich 
in  diesem  Falle  als  nach  der  Gleichung: 

HC=0        NHgNHg         CH^NH        HN=CH 

2    I        +  =1  +  I 

HC=0        NHgNHj         CH=NH        HN=CH 

+  4H,0 

verlaufend  zu  denken,  worauf  sich  das  als 
Aldehyd  fungierende  Glyoxalmolekül  derart 
an  der  Reaktion  beteiligen  würde,  dafs  es  — 
als  Kopula  der  beiden  Moleküle  —  die 
Bildung  von  Glykosin: 


CH— NHv  /NH— CH 

"^  N CH 


II     +2H,0 


CH N 

veranlafst. 

In  der  That  gelangten  Japp   und  Clemins- 
haw,^  indem  sie  zwei  Moleküle  Benzyl: 

C,H,  .  CO 

C,H,  .  CO 

und  ein  Molekül  Glyoxal  auf  Ammoniak  ein- 
wirken licfsen,  zum  Tetraphenylglykosin: 

C^Hg  .  C.NHv  /NH.C  .  C^H^ 

II      >.c/       II 

C^Hg  .  C  .  N^         ^N  .  C  .  C^H^ 

und    ferner,    an    der  Hand   dieser  Resultate, 
zum  Diphenylglyoxalin: 


C^Hj  .  CH-NH 


C^H^  .  CH— N 


\ 


CH, 


indem  sie  gasförmiges  Ammoniak  auf  eine 
erwärmte  methylalkoholische  Lösung  von  Di- 
benzil  einwirken  liefsen.  Sonach  erscheint 
das  Glykosin  C^H^N^  als  Produkt  der  Ver- 
einigung von  zwei  durch  die  CH-Gruppen 
verbundenen  Molekülen  Glyoxalin. 

Allgemeine  Eigenschaften  der  Gly- 
oxaline  oder  /^-Pyrazole.  —  Die  Gly- 
oxaline  sind  starke,  einsäuerige  Basen,  die 
gut  krystallisierende  Salze  bilden  und  die 
sich,  obwohl  sie  feste  Substanzen  sind,  un- 
zersetzt  verflüchtigen  lassen.  Die  ersten  Glieder 
der  Reihe  sind  in  Wasser  löslich,  die  höheren 
Homologen  hingegen  darin  unlöslich. 

Die  Glyoxaline  reagieren  wie  die  Imido- 
basen  mit  den  Alkyljodiden  und  zwar  ver- 
tritt in  den  resultierenden  Verbindungen  die 
Alkylgruppe  (CHg,  C^H^  etc.)  das  Wasser- 
stoffatom der  NH-Gruppe,  wie  z.  B.  im  Oxal- 
methylin:  CgH^N  .  NCH^,  Äthylglyoxalin: 
CgHgN  .  NC^Hg  u.  a.  m.  Zur  Verhütung  von 
Mifsverständnissen  empfiehlt  es  sich,  die  Orte 
des  Glyoxalinkerns,  ähnlich  wie  im  Pyridin- 
und  anderen  Kernen,  durch  beigesetzte  grie- 
chische Buchstaben  zu  kennzeichnen,  und  zwar 
in  nachstehender  Weise: 


\i 


a  CH N 

II  >CHiu. 

ß  CH— NH/ 

Bromwasser  führt  Glyoxalin  leicht  in  Tribrom- 
glyoxalin: 


'}  Wohl    und    Marckwall,    B.   B.    22    (1889), 
S.  568. 


«)  Journ.  Chem.  Soc.  51  (1887)  S.  552. 


II,  AWliiiltt.     IlAioii  mit  gcncblosaener  Kette. 


Ulli 
I'llr-Nir 


Nülr 


II  NlllitirHBlx    bdlm  Itehnndeln  mit 
I  illu  nnlii|ireuheii<leii  Alkylderlvato 


Ulilil,  lim« 
All.lUu<lllli 
lllilun. 

IIuIm  Kliitr  auuli  der  WuiorstolT  der  NH- 
lini|i|ii<  dunili  Urem  vorlmtUr  Ist,  lehrt  du 
veiii  Mii»»U»liutyliilyoxitllu: 

Oll       N. 

II  >0,0,1I, 

Oll    NU 
lielillilelK  lIi'imiderlvMi 

Ollr        N. 

|1  >0 , 0,11,. 

Oll^  Nllr 
MvIpkHUn«  tlwInfKnillVMI.  —  Die  die 
Ul.uiMttliiii  oll«r«)ilt^t>lcreud«i|\  Hudekularen 
Oliiluiivi'Uliitvu  «lud  yi>w  Wltll«eli  niitenorlit 
weldeu. '1  Melk.v)itl>iL\«tlu  verwandelt  sich 
liHiu  |tun>t>liuiille  dun^h  ide  Kumis,  relglflhea* 
dt«  llehv  tu  Ul.vw)dJtth,Yliu: 


Oll      N. 


'\., 


011 —  N^ 


7C.CI1, 


Oll.  ...,»....,.,.. 

i^l'M'MuMIntrboiltiKlir«!!  oder  Oly- 
»«•UnillWI'kUUillllir«».  —  Maquenne")  er- 
liiiill  die  Wide«  MHureiu 

l.  ,i  l'.viu«iil-,  4-fi-dtcarboiisänre: 
NU 


110 


^.0 


;ooH 


N    V  .  cooii. 

|i|i<a|t||itt  «itiUtoht  hol  dor  EiDwirkuDg  von 
tM<itiiuMi>kviUii  umitioiilakslischer  LösDng  aof 
|i|uUiiiWi>iii<ittiiri<,  liMW.  Blozyweius&Qre.  In 
bnldi'H  fc'ttlU'll  Ninltot  dlo  —  vorgebildete  oder 
»iikiiiiittll'  »UM  dor  DlultroweiDsänre  entstandene 
-'  |i|oiiywiiln>nure; 

(IU)),iC.COOH 

tllO),iC  .  COOH     . 
WuHKiU'  uli  lind  wirkt  noch  Art  der  a-Ketone. 
AU  /wlHclimiprodukt  scheint  sich  dahei  dio 
Vtii'himluii)|! 

CO  . COOK 

CO  . COOH 


Diese  ^-PyrazoldicarhoDBäare  kirstalUsiert 
selbst  gut,  ihre  Salze  sind  hingegen  meist 
SDiorph.  Bei  der  trockenen  DestillatioD  zer- 
filllt  sie  in  zwei  Moleküle  EohlensAnre  and 
Glyoxalin  oder  /ä-Pyrazol. 

a.  a-Methyl-,  /f-Pyrazol-,  4-,  5-di- 
carbonsäure: 

NH 

CH,  .  C      C  .  COOH 

DU  +  H,0. 

N— C  .  COOH 

Dieselbe  entsteht  wie  die  vorhergehende  Säare, 
bei  Venvendong  von  Acetaldehyd  an  Stelle 
von  Formaldehfd. 

Sie  krystallisiert  in  farblosen  Nadeln,  deren 
Srystallvasser  erst  bei  170**  vollständig  ent- 
weicht. Bei  der  trockenen  Destillation  liefert 
sie  Hethylglyoxalin. 

Diese  Maqnenne'scho  Reaktion  zeichnet  sich 
aber  nicht  allein  darcb  Eleganz,  sondern  aach  in 
praktischer  Hinsicht  durch  ihre  allgemeine 
Verwendbarkeit  zur  Gewinnnng  von  Gly ozalinen 
oder  ^-Pyrazolen  ans.  Den  Beweis  hierfür 
hat  Maqaenne  selbst  geführt,  indem  Derselbe 
unter  Anwondang  von  Amyl-,  bezw.  Benz- 
atdehyd  zur  Isobuty I-f3-Pyrazoldicarbon- 
säure,  bezw.  Phenyl-/?-Pyrazoldicarbon- 
sAure  und  von  diesen  zum  Isobntylgly- 
oxalin,    bezw.  Fhenylglyoxatin    gelangte. 

Alle  diese  j?-Pyrazoldicarbonsäaren  fungieren 
in  ihren  Salzen  —  und  zwar  trotz  ihrer  zwei 
Carboxyle  —  als  einbasische  Säuren. 

Dihydroglyoxiiline(Difa7dro-^-PrrBzoIe). 

—  Durch  Anlagerung  von  2  H  an  das  /T-Pyrazol 
gelangt  man  zu  den  beiden  dihydrierten  Kernen : 


CHg— NH,  CH— NH. 

I  \CH  und    I 

CH, N^  CH — NH- 


\CH, 
1/ 


von   denen   auch   bereits  einige  Abkömmlinge 
bekannt  sind. 

Verschiedene,  dem  a-Dihydro-jS-Pyr- 
az  0 1  entsprechende  Derivate  erhielt  Hofmann') 
durch  trockene  Destillation  der  Diacetyl-  und 
Dibenzoyl  Verbindungen  dos  Äthylcndiamins. 
Aus  Diacetylätfayleudiamin  entsteht  derart 
essigsaueres  Dihydromesomethjlgly- 
oxalin: 


<)  Ann.  ('hem.  Pharm.    214  (1883),  ä. 
ü.  111  (IHHil),».  ^*'^ 
*,  Oompt.  Aend.  111  (1890),  8.  114. 


II       ■)  Ann.   Chem.   Pbura.  214  (1882),  S.  296; 
B.  le  (1883),  S.  513. 
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..-^NH .  COCHj 
CgH^  =  CHg .  COOK  -[- 

^— NH .  GOCH, 


ce,- 


V 


?C .  CH.. 

ch,-nh/ 

Ans  DibeDzoylfithylendiamin  ontstebt  in 
analoger  Weise  Dihydromesophenyl- 
g  1  y  0  z  a  1 1  n.  Die  Metbytverbindung 
bildet  bei  88"  schmelzende  Kry stalle  nnd 
siedet  bei  221 — 224**;  diePhenylverbindang 
schmilzt  bei  101". 

Vom  jS-Dibydro-^-Pyrazol  würden 
Amarin  und  ähnliche  Basen  abzuleiten 
sein,  welche  durch  molekulare  Umlagornng 
aas  den  aromatischen  Hydramiden  entstehen 
{vergl.  S.  13  n.  156). 

DasAmarin   oder   Triphenyl-jlf-Di- 
bydrogly  ozalin:') 
CgHs .  C— NH 

II  >CH .  C,H5 
Cgllj .  C— NH 
entsteht  aas  dem  ihm  isomeren  Hydrobenz- 
amid  dnrch  Erhitzen  auf  130°,  oder  indem 
man  das  letztere  mit  Kalilango  zam  Sieden 
erhitzt  (Bertagnini,  Fownes).  Das  A marin 
krystallisiert  ans  Alkohol  und  Äther  in  farb- 
losen, bei  113"  schmelzenden  Prismen.  Die 
alkoholische  Lösung  besitzt  stark  alkalische 
Reaktion.  Die  Verbindung  fungiert  als  ein- 
säuerige Base.  Ana  seinem  Verhalten  za 
Alkyljodiden,  Sanrechloriden  a.  s.  w.  ergiebt 
sich,  dafs  im  Amarin  zwei  vertretbare  Wasser* 
stoffatome  vorhanden  sind. 

Durch  trockene  Destillation  oder  durch 
Oxydation  mit  Chromsfture  geht  dasselbe  unter 
Abspaltnng  von  H,  in  eine  nene,  als  Lopbin 
(vergl.  oben)  unterschiedene  Base  über,  welche 
ans  Alkohol  in  bei  275"  schmelzenden  Nadeln 


krystallisiert.  Gegen  S&nren  verhält  sich  Lo- 
pbin wie  eine  schwache,  einsäuerige  Base, 
deren  krystallisioronde  Salze  bereits  dnrch 
Wasser  zersetzt  werden.  Die  freie  Base  zer- 
fällt schon  beim  Schütteln  mit  alkoholischer 
Kalilauge  in  Ammoniak  und  Benzot^äure. 
Die  Ketoverbindnng : 

CH--NH 

II        >co 

CH— NH 
d.  h.  der  eigentliche  Acetylenharnstoff 
oder  Dihydro-;y-Pyrazolon  ist  zur  Zeit 
noch  nicht  bekannt.^ 

Tetrahydro-/S-PyTazoI  (Tetrahydroglyox- 
aline).  —  Unter  dem,  der  Bezeichnung  Methylen- 
äthylendiamin  vorznzieh enden  Namen  Tetra- 
hydro-/i-Pyrazol  Ist  der  Kern: 

CH,— NH 

I  >CH, 

CH,— NH 
zu  verstehen,  welcher  voraussichtlich  ausÄtbylen- 
diamin  nnd  Methylenchlorid  erhalten  werden 
kann.  Als  Derivate  desselben  Bind  unserer 
Ansicht  nach  die  von  Moos')  aus  Ätbylen- 
anilin  und  Aldehyden  dargestellten  Basen, 
deren  Bildung  sich  durch  die  Gleichung: 
C.H. 


CH,  .NU 


1 

CHg  .  NH 

fOCH. 

C.H. 

C,H 

C.H, 

CH. 

> 

■C.H, 

C.H, 
erklären  läfat,  aufzufassen 

.H.0 


')  Bin  mit  Amarin  iBomeres,  vom  j?-Üihydro- 
^•Pyrazol  aich  ableitendei  Triphenyltlerivat  der 
Formel:  0«Ht 

CH-k 

a  ^CH, 

Ü,H,.C N/ 

I 

wird  vorantmchtlich  dnrch  Binwirkan^  von  Brom-  |i 

tcetophenoD      kuf    Uethylendiphenyldiamin     ent-  1 

ttthen,  nnd  ibniiche  Derivate  werden  Bich  Huch  am  'I 

1  UrünhageD  erhalten  j| 

*)  Die  tXt  Acetylenharoetoff  beaeichnete  Ver-  | 
bindOTR,  welche  H.  Schiff  (B.  B.  10  (1877],  a.  1023)  ' 
nnd  «pilter  Böltinger  (ibid.  11  [1878],  S.  1787)  ! 
durch  Einwirkung  von  Qlyoxal  auf  Harnatoff  er-  ' 
hielten,  irt  in  der  Folge  von  0.  Widman  (ibid.  i 
1«  UB86],  a.  mS)  all  identisch  mit  Glylioluril  \ 
t^wgl.HehKanobimont  andKlobbie,Rec.dea  trav.  || 


cbim.    etA.  7  [1887]  S.  236)  erkannt  worden,  d.  h. 
seine  Konstitution  entspridit  der  Formel; 
-NH-CH-HN, 
C0<  I  >C0- 

^NH-Cfl— HN/ 
Die  Verbindang  labt   aich    sonach  von  einem 
aus    zwei    Pentaoarbonringen,    mit   zwei    beiden 
Ringen  gemein  echaftliohen  Kohlenstoffatomen,  ge- 
bildeten Kerne: 

.CHi-C-CHi. 
CH.<  II  >0H,, 

dessen  Konstitution  folglich  derjenigm  dea  Napb- 

talina  entsprechen  wurde,  ableiten.  Ein  Ab- 
kömmling oieses  Kernes  würde  daa  Diphenjlsoe- 
tylendiure'in  aein,  welches  von  Angeli  durch  Ein- 
wirkung von  BeiiEÜ  auf  Harnstoff  erhalten  wurde, 
(öazz.  ohim.  19  [1889],  S.  563). 
')  B.  B,  aO  (1887),  8.  732. 
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Die  vorstehend  formulierte  Verbindungkönute 
man  demnach  alsTetrahydrotriphenyl- 
penta-/^-Diazol  bezeichnen.  Ein  weiteres 
Derivat  dieses  Kernes  würde  das  Einwirkungs- 
prodnkt  von  Chlorkohlenoxyd  auf  Äthylen- 
diphenylamin,  d.  h.  der  Äthylendiphonyl- 
harnstoff  :*) 

CH,  .  N  .  C^H^ 
>C0 


CH,.N.C.H, 


und  damit  auch   der  Athylenharnstoff : 

CH,— NH 

>C0 


CHg— NH 


sein. 


wird    das 


Metapyrazolon. 

Unter     diesem    Gruppennamen 
Hydantoin: 

CH, 
~-^C0— NH 


und  dessen  Abkömmlinge  verstanden,  welche 
demnach  als  Diketonderivate  des  Tetrahydro- 
glyoxalins  erscheinen.  In  allen  diesen  Ver- 
bindungen kommt  jedoch  der  basische  Charakter 
gar  nicht  mehr,  oder  doch  nur  noch  in  sehr 
geringem  Grade  zur  Geltung. 

Ferner  ist  auch  die  Parabansäure  nebst 
ihren  Derivaten  als  Abkömmling  desTetra- 
hydro-/S?-Pyrazols,  bezw.  als  ein  Tri- 
ketoderivat  dos  Tetrahydroglyoxalins  auf- 
zufassen; 


CH 


2 


HN       NH 


H,C 


CH 


2 


Tetrahydro-/9-Pjrasol 


HN       NH 
0=C--C=0 

Panbans&nre. 


c)  Pentacarbotriazobasen  oder  Trlazole. 

—  Theoretisch  sind  folgende  vier,  die  Imid- 
gruppe  NH  enthaltende  Triazolkerne  C^HgNg 
möglich : 


I.  II.  m.  IV. 

NH  NH  NH  NHl 

/X        /\        /\        /\ 

HC       N     HC       CH     N        N      HC       N 

II         II         II         II          II         II          II        II 
N CH     N N      HC CH    HC N 

B-Triasol  nach      n-TriMOl        y-Triasol  (Tri-       iinb«kannt. 
Bladin  (Pyrrodiasol)    aion,  Osoiriasol*) 

I.  Trlazol.  —  Bladin  bezeichnet  als  T  r  i- 
azol  den  Atomkomplex: 

N 

/^\ 
HC5      2CH 

I 


HN! ?N. 

Aus  Dicyanphenylhydrazin  und  Brenztrauben- 
säure  erhält  man  das  Phenylmethyl- 
cyantriazol: 

N 


CN.C       C.CHg 

I         II 
C,H,  .  N N, 

und    aus    diesem    dann  weiter  die  Phcnyl- 
methyltriazolcarbonsäure: 

N 


■^'^' 


'^- 


HOOC . C 


C  •  v'Hg 

II 
C^H^N N. 

Letztere    geht    dann  ihrerseits  beim  Erhitzen 
in  Phenylmethyltriazol: 

N 


HC       C.CH3 

I         II 
C^H^  .  N N 

über.*) 

Auf  gleiche  Weise  erhält  man  aus  Benzy- 
lidendicyauphenylhydrazin  das  bei  156^5  schmel- 
zende Diphenylcyantriazol: 

N 

/\ 
CN.C       C.C^Hj 

I        II 
C«H,.N N, 


»)  Haussen,  B.  B.  20  (1887),  S.  784. 

*)  Die  Bezeichnung  Osotriazol  (ursprünglich 
„Osotriazon"  ist  dem  /^-Triazolkem  mit  Jkücksicht 
auf  den  Umstand  beigelegt  worden,  dass  die  von 
ihm  sich  ableitenden  Verbindungen  der  Mehrzahl 
nach  Abkömmlinge  der  Osazone  sind.  Im  Interesse 
einer  einheitlichen  Nomenklatur  erscheint  es  je- 
doch angezeigt,  die  jeweilige  relative  Stellung 
der  beiden  nicht  hydrierten  Stickstoffatome  zur 
NH-Gruppe  zur  Unterscheidung  der  Kerne  I — III 


zu  verwerten,  wonach  Kern  I  als  1-,2-,4-Triazol,' 
Kern  II  als  l-,3-,  4-Triazol  und  Kern  III 
endlich  als  1-,2-,5-Triazol  zu  bezeichnen  wäre. 
In  allen  diesen  Verbindungen  macht  sich  der 
fiinflufs  mehrerer  benachbarter  Stickstoffatome  in- 
sofern geltend,  als  sämtliche  Derivate  dieser 
Kerne  nur  noch  schwach  basischen  Charakter  be- 

Bltzfifl 

»)  B.  B.  18  (1885),   S.    1544   u.  2907,  und   19 
(1886),  S.  2598;  Bull.  Soc.  Chim.  45  (1886),  S.  185. 


II.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


217 


dessen    Bildung   durch   gemäfsigto   Oxydation 
sich  folgenderart  erklären  läfst: 


C,H,  .  N N 


II 


CN .  C        CH .  CgHj 


+  0  =  HjO 


^-NH 


C,H».N N 


+  CN.C       C.C.H.. 

Durch  Behandeln  mit  alkoholischer  Kali- 
lange  erhält  man  ans  demselben  die  Diphenyl- 
triazolcarbonsänre : 

N 

/\ 
HOOC.C       C.C^H^ 


C,H, .  N 


•N, 


welche  sich    dann  weiter,   durch    blofses    Er- 
hitzen, in  Diphenyltriazol: 


N 


C.CgHj 

II 

■N 


HC 

C,H, .  N- 

Überfahren  läfst.     Das   letztere   ist    eine   nnr 
sehr  schwache  Base.^) 

Läfst  man  Essigsäure-,  bezw.  Propionsäure- 
anhydrid  und  Benzoylchlorid  auf  Cyanphenyl- 
hydrazin  oder  auf  Cyan-p-Tolylphenylhydrazin 
einwirken,  so  erhält  man  Ditriazol-  oder 
Bistriazolyerbindungen,  deren  Eon- 
stitation den  allgemeinen  Formeln: 


C.H,.N-N 


C.H,.N 


I  bezw. 

\CR 


p-C,H,.N— N 


>R 


C=N> 


•N- 


p-C,H,  .N— n/ 


CR 


entspricht,  in  welchen  R  =  CH3,  CgU^,  bezw. 


C^H^  ist. 


Meist  sind  diese  Verbindungen  nur  noch 
schwache  Basen;  Bis-Phenylmethyl-  und  Bis- 
Phenyläthyltriazol  bilden  aber  dennoch  gut 
krystallisierende  Chlorhydrate  und  Chloro- 
platinate.*) 


Im  Triazol  von  Bladin  nehmen  die  drei 
Stickstoffatome  die  Stellungen  1,  3,  4  ein. 
Diesem  Triazol  entspricht  unserer  Ansicht 
nach  das  von  Pinner  durch  Einwirkung  von 
Phenylhydrazin  auf  Harnstoff  erhaltene  Phenyl- 
urazol:^) 


HO.C 

II 

N- 


N.C.H, 


N 

II 

C .  OH. 


Aus  dem  Phenylmethylcyantriazol, 
welches  demnach  die  Gruppe  CN  enthält,  hat 
Bladin  durch  Behandeln  mit  Hydroxylamin  die 
entsprechenden  Amidoxime  und  Azoxime  er- 
halten, so  u.  a.  das  Phenylmethyltria- 
zenylamidoxim:*) 


HO.N 


\ 


/ 


N> 


H,N' 


C 

C.H,.N 


C.CH 

II 

-N. 


8 


Die  Triazolverbindnngen  verhalten  sich  bei 
der  Oxydation  mit  Kaliumpermanganat  in 
alkalischer  Lösung  wie  die  Pyrazolderivate, 
indem  z.  B.  die  Methylgruppe  der  Seitenkette 
in  die  Carboxylgruppe  verwandelt  wird:  aus 
Methylphenyltriazol  entsteht P h e n y  1- 
triazolcarbonsäure,  aus  der  Methyl- 
phenyltriazolcarbonsäure  aber  Phe- 
nyltriazoldicarbonsäure. 

UrazoL  —  Als  ü  r  a  z  0 1  bezeichnet  Pinner 
den  triazotierten  Kern: 

NH 

/\ 
OC       NH 

I         I 
HN CO. 

Genauer  wäre  es,  denselben  als  Abkömm- 
ling eines  Imidotetrahydrotriazols: 

NH 

/\ 
H,C        NH 

I         I 
HN CHg 

aufzufassen  und  ihn  demgemäfs  als  Dihydro- 
diketotriazol  oder  Dihy drotriazolon 
zu  unterscheiden. 


')  Bladin,  ß.  B.  22  (1889),  S.  796. 
•)  ß.  B.  21  (1888),  S.  3063  u.  3114. 
•)  B.  B.  20  (1887),  S.  2358. 
*)  Bladin  bezeichnet  als  Triazenyl   das  drei* 
wertige  Radikal: 


N 


=C-C      CE 

i. 


I 
HN 


(B.  ß.  22  [1889],  S.  1749). 
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Phenylnrazol :  C^H^ .  N<^         |     .  — 

X;0— NH 

Dasselbe  entsteht  beim  Erhitzen  von  drei 
Molekülen  Hamstoflf  mit  einem  Molekül  Phenyl- 
hydrazinchlorhydrat.  *) 

Zunächst  bildet  sich  hierbei,  indem  nur 
zwei  Moleküle  Hamstoflf  in  Reaktion  treten, 
Phenylsemicarbazid : 

C^H,  .  NH  .  NH  .  CONH,, 

welches  dann  weiter  mit  dem  dritten  Molekül 
HamstoflT,  unter  Austritt  von  2  NH,  Phenyl- 
nrazol liefert: 

C.Hg.NH.NH.CO.NH,  _  _ 

HjN.CO.NH,       '*^"»  — 


C.H, .  N 


/ 


NH— CO 


CO — NH 


PbwylvrasoL 

Dasselbe  krystallisiert  in  farblosen,  bei 
262— 26d<>  schmelzenden  Blättchen. 

Nach  Pinner  kommt  dem  Urazol,  in  An- 
lehnung an  die  Oxypyrimidine, die  Konstitution: 

.N=C .  OH 

nh/     I 

Xl-N 


zu. 


OH 


Guanazol.  —  Mit  diesem  Namen  belegt 
G.  Pellizzari^)  den  Kern: 

NH 

/\. 
HN       C=NH, 

I         I 
HN=C NH 

welcher  sich  jedoch  auch  als  ein  Abkömmling 
des  Triazols  von  Bladin  auffassen  läfst.  Pel- 
lizzari  erhielt  das  Phenylguanazol: 

C,H, .  N 

HN       C-NH 

I         I 
HN=C NH 

auf  mehrfache  Weise,  besonders  aber  durch 
Einwirkung  von  Dicyandiamid  auf  Phenyl- 
hydrazinchlorhydrat. 

Das  Phenylguanazol:  CgH^Ng  bildet  bei 
174 — 175®  schmelzende  Krystalle  und  verhält 
sich  wie  eine  einsäuerige  Base.  Es  bildet  gut 
krystallisierende  Salze. 


11.  Pyrrodlazol.  —  Geleitet  durch  die 
analoge  Konstitution  von  Acetessigester  und 
Acetylurethan: 

Acetessigester:  CHgCO  .  CH,CO  .  OCH^  .  CH3 
Acetylurethan :    CH^CO  .  NHCO  .  OCH,  .  CHg, 

liefe  Andreocci*)  Phenylhydrazin  auf  Acetyl- 
urethan einwirken  und  gelangte  so  zu  einer 
dem  Phenylmethylpyrazolon  analogen  Verbind- 
ung, welche  sich  von  diesem  nur  insofern 
unterscheidet,  dafs  sie  an  Stelle  einer  CH^- 
Gruppe  einen  NH-Rest  enthält.  Die  in  der 
ersten  Reaktionsphase  entstehende  unbeständ- 
ige ölige  Verbindung  von  der  Konstitution : 


CH3 .  C 


^N— NH  .  C.H, 
\nH  .  COOCjHg 


geht,  unter  Austritt  der  Elemente  eines  Mo- 
leküls Alkohol,  weiter  in  die  Verbindung: 

N— N .  C,H, 
CH3  .  C/^  I 

\nh— CO 

über,  welche  Andreocci  als  a' -Methyl -/?- 
Phenylpyrrodiazolon  bezeichnet.  Dem 
hypothetischen,  mit  dem  Triazol  von  Bladin 
isomeren  Kerne: 


II 
«'HC 


W 

II 
CH« 


NH 

giebt  er  den  Namen  Pyrrodiazol. 

Aus  dem  a'  -  Methyl-/?-Phenylpyrrodiazolon 
erhält  man  durch  Behandeln  mit  Methyljodid 
ein  bei  83®  schmelzendes  Derivat,  welches  in 
seinem  Verhalten  die  gröfste  Ähnlichkeit  mit 
dem  Knorr'schen  Antipyriu  zeigt. 

Die  Chloroplatinate  der  Pyrrodiazole  stimmen 
in  ihrem  Verhalten  in  manchen  Stücken  mit 
den  Chloroplatinaten  der  Pyrazolverbindungen 
überein;  so  z.  B.  gehen  sie  beim  Erhitzen 
unter  Verlust  von  4  HCl  in  Körper  von  der 
Formel:  RgPtClg  über,  worin  R  den  Rest  des 
Pyrrodiazolkems  bedeutet.  Im  ganzen  ähneln 
jedoch  die  Chloroplatinate  der  Pyrrodiazol- 
verbindungen  mehr  denjenigen  der  Pyridin- 
derivate,  als  denen  der  Pyrazol-,  bezw. 
Pyrazolon-Abkömralinge.  Während  z.  B.  diese 
letzteren  durch  Wasser  völlig  zersetzt  werden, 
verlieren  die  Chloroplatinate  der  Pyrrodiazol- 
verbindungen  nach  der  Reaktion  von  Ander- 
son beim  Erhitzen  in  wässeriger  Lösung  nur 


»)  Pinner,   B.  B.   20   (1887),   S.  2358   und  21 
<1888),  S.  1219. 


«)  Atti  B.  Acc.  Lincei  1891,  S.  418. 
•)  Gazz.  chim.  19  (1889),  S.  448. 
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2  HCl.  Demnach  zeigen  die  Chloroplatinate 
der  Pyrrodiazole  einesteils  das  Verhalten  der 
Chloroplatinate  der  Pyridinabkömmlinge,  indem 
sie  in  Berühmng  mit  siedendem  Wasser  2  HCl 
verlieren;  anderenteils  aber  anch  dasjenige 
der  Chloroplatinate  der  Pyrazole,  indem  sie 
sich  durch  blofses  Erhitzen  unter  Verlust  von 
4  HCl  zersetzen.^) 

III.  Osotriazol.  —  K.  Auwors  und  V.  Meyer 
bezeichneten  als  Triazon  den  Kern: 

NH 


N 

II 
HC 


N 


CH 


und  domgemäfs  die  durch  Erhitzen  von  Ben- 
zildihydrazon  mit  Alkohol  auf  200—210®,  bezw. 
durch  trockene  Destillation  des  ersteren  er- 
hältliche Verbindung: 


N .  C,H, 


N       N 


als  Triphenyl triazon.  Mit  Rücksicht  auf 
die  inzwischen  durch  v.  Pechmann^)  demselben 
Kern:  CH^N^  beigelegte  Bezeichnung  als  Oso- 
triazol entschieden  sie  sich  jedoch  dann 
gleichfalls  für  letztere  Bezoichnungsweise  und 
nannten  demgemäfs  das  vorerwähnte  Triphenyl- 
derivat:  Triphenylosotriazol.^) 

In  analoger  Weise  unterscheidet  v.  Pech- 
mann die  von  ihm  dargestellten  zahlreichen 
Derivate  des  Osotriazols,  z.  B.: 


N 

II 
HC- 


N .  C.H, 


N 
C .  CH 


N.C.H, 


N       N 
II 


8 


CH3  .  C 


C .  CH 


8 


Methyl-n-Phenyloiotriasol      Diraethyl-n-Pnenylosotriasol 

N  .  C^Hs 

N       N 


HC C.COOH 

n-PhenyloBOtriasoloarbonsftiire. 


d)  Pentacarbotetrazobasen  oder  Tetra- 

zole.  —  Die  zwei  theoretisch  möglichen  tetra- 
zotierten  Kerne  CHgN^  sind: 

I  II 

NH  NH 

/\ 

N       N 


HC 

II 

N- 


N 

II 

-N 


II 
HC 


-N 


o-Tetnsol 


/9-TetrBKOl  (anb«kaniit). 


Tetrazol.  —  Die  Bezeichnung  T  e  t  r  a  z  0 1 
wurde  zuerst  von  Bladin  für  die  nach  der 
Formel  I  konstituierte  Verbindung  gebraucht. 

Vom  Dicyanphenylhydrazin  gelangt  man 
durch  Behandeln  mit  Salpetrigsäure  zum  Phe- 
nylcyantetrazol;  von  diesem  dann  weiter  zur 
Phenyltetrazolcarbonsäure  und  von  dieser 
schliefslich  zum  Phenyltetrazol:^) 


N 

^\ 
CN.C       N 

I        II 

-N 


C-H..N 


Phony  loy  antetrasol. 


N 

HOOC . C      N 

I        II 
C,H,.N N 

Phenyltetracol- 
MTDonstiire. 


N 


HC      N 


C.Hj.N— N 

Phenyltetraiol. 


Aus  Phenylcyantetrazol  undHydroxyl- 
amin  gewann  Bladin^)  weiterhin  das  Phenyl- 
tetrazenylamidoxim:®) 


HO.N 


\ 

C 

/ 


/ 


Nv 


C 

I 


N 

II 

-N. 


H,N     C^H^.N— 

Metamer  mit  dem  Phenyltetrazol  von  Bladin 
würde  die  von  Cl.  Lossen^)  dargestellte,  bei 
212 — 213®  schmelzende  Phenyltetrazol- 
oder  Phenyltetrazosäure: 


CeH, 


c/ 

C^ 


N- 


-N 

I 
NH— N 


sein.  Dieselbe  läfst  sich  aber  auch  als  Imid 
des  von  Curtius  dargestellten  Benzoylazoimids 
auffassen : 


.N 


C^HjCO .  N< 


Benzoylazoimid 


')  Andreocei,    R.   Acc.   dei   Lincei  7   I.  Sem. 
8.  271  und  ibid.  U.  Sem.  S.  157. 

*)  Ann.  Ghem.  Pharm.  262  (1891),  S-  268  u.  B. 
B.  21  (1888),  &  2757. 

»)  B.  B.  21  (1888),  S.  2806. 

*)  B.  B.  18  (1885)  8.  1544   u.  2907;    19  (1886), 
S.  2604« 
'»)  B.  B.  22  (1889),  S.  1755. 


^)  Als  Tetrazenyl  bezeichnet  Bladin  das  drei- 
wertige Radikal: 

^  N 


^C-C    ^ 


HN— N. 
')  Ann.  Chem.  Pharm,  268  (1891),  S.  78. 
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NH 

II 
C^H^ .  C— N< 


.N 


Phenyltetrazosäure. 


^N 


e)  Pentazobasen.  —  Basen  mit  fünf  anter 
sich  verbnndenen  Stickstoffatomen  sind  zur 
Zeit  noch  nicht  dargestellt. 

IT.  Hexacarbonbasen. 

Die  zahlreichen  und  der  Mehrzahl  nach 
auch  sehr  wichtigen,  von  dem  Hexacarbonkorn  : 


C 

I 

c 


I 


v 


sich  ableitenden  Basen  fafst  man  am  ge- 
eignetsten als  Gruppe  der  Pyridin-  und 
Pyrazinbasen  zusammen. 

a)  Uexacarbomonazobasen. 

(Pyridinbasen.) 

Für  die  Besprechung  der  Pyridinbasen  mag 
nachstehende  Reihenfolge  eingehalten  werden  : 

I.  Allgemeine  Charakteristik  der  Gruppe. 

II.  Spezieller  Teil: 

1.  Pyridin ; 

2.  Pyridincarbonsäuren ; 

3.  PyridinbetaYne : 

a)  Trigonellin; 

b)  Pilocarpin  und  dessen  Salze; 

4.  Dipyridyle. 

IIL  Hydropyridinbasen : 

1.  Dihydropyridine; 

2.  Tetrahydropyridine  oder  Piperideine : 

a)  Coniceine; 

b)  Tetrahydroäthylpyridin,     Hydro- 

tropidin,  Tropin; 

c)  Tropel'n,  Atropin  und  dessen  Salze, 

Homatropin ; 

d)  Cocain  und  sonstige  Cocabasen. 

3.  Hexahydropyridine : 

a)  Piperidin,  Piperin; 

b)  Coniin  und  Cicutin: 

c)  Hexahydropyridincarbonsäuren, 
Chrysanthemin. 

4.  Hexahydrodipyridyle: 

a)  Nicotin  (?); 

b)  Sparteln. 


L  Allgemeine  Charakteristik  der 

Gmppe. 

Den  vier  Kohlenwasserstoffen: 


2 


CH  CH 

HC       CH     HC       CH, 

II 


II         I 
HC       CH     HC        CH 


CH 

Bensol 


CH 


CH, 

/\ 
HC      CH 

II        I 
HC       CH 

\y 

CH, 


i 


DihfdroiMntoI      TetrohydrobAnsoI 

CH. 


9 


H,C       CH, 

I 
CH 


I 
H,C 


a 


CH, 


Hexahydrobensol  oder  Hexamethylen 

entsprechen  die  vier  Basen: 


N 


HC       CH 


NH 


NH 


CH 


I 
HC       CH 

\^ 
CH 

Pyridin" 


I 


HC 

II 
HC       CH 

\/ 
CH 


2 


HC 

II 
HC 


CH, 
CH„ 


CH. 


Dihydropyridin')    Tetnihydropyridin 

oder  Piperidein 


NH 


H,C 

I 
H,C 


CH 


2 


CH, 


CH, 


Hexahydropyridin  oder  Piperidin, 

welche  die  Anfangsglieder,  bezw.  Kerne  von 
ebensovielen  und  an  Gliedern  reichen  Basen- 
reihen darstellen. 

Grundkern  aller  hierher  gehörigen  Basen 
ist  das  Pyridin,  welches  zuerst  im  Jahre  1846 
von  Anderson  im  Dippel'schen  Tieröle 
aufgefunden  wurde.  Viele  der  auch  in  diesem 
letzteren  vorkommenden  Homologen  des  Py- 
ridins sind  später  auf  die  verschiedenartigste 
Weise  synthetisch  erhalten  worden. 

Dippel'sches  Tieröl  (Flüchtiges  Hirsch- 
hornöl,  Knochenöl,  Oleum  animale  foetidum). 
—  Mit  diesen  verschiedenen  Bezeichnungen 
hat  man  das  ölige,  widorlich-ammoniakalisch 
riechende  Produkt  der  trockenen  Destillation 


^)  Die  durch  die  jeweilige  relative  Stellung  der 
beiden     addierten     Wasserstoffatome     bedingten 


Isomeriefälle    sind    hierbei    nicht    berücksichtigt 
worden. 
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tieriacher  Abfälle,  wie  Hörn,  Knocben,  Euorpel, 
Blut,  Haare,  Leim  und  dcrgl.  belegt,')  vou 
welchem  gcgeawärtig  bedcatendo  Mengen  als 
Nebenprodukt  der  BeinschwarzfabrikatioD  ge- 
wonnen werden. 

Zar  Geschichte  dos  Tieröls  sei  bemerkt,  daf» 
Conrad  Gesner^  der  Erste  zu  sein  scheint, 
der  es  (im  Jabre  1552)  namentlich  erwähnt. 
Andreas  Libavius  bezeichnet  es  in  seiner 
Alctiymia  vom  Jahre  1595  als  Oleum  ex 
ossibaa  per  ascensnm  oder  cornu  cer- 
V  i  Q  a.  Fernerhin  ist  ph  beschrieben  in  der 
Pharmacopooa  voiiT.  Turquet  deMayerne 
(1573 — 1655),  and  am  dieselbe  Zeit  wnrde  es 
von  G.  B.  van  Helmont  (1577—1644)  zur  me- 
dizinischen Anwendung  empfohlen.  In  der 
Pbarmacopoea  spagyrica  von  J.  R. 
Gtaubcr  findet  sicli  die  Angabe,  dals  tierische 
Substanzen  bei  der  trockenen  Destillation  einen 
Spiritus,  ein  öl  und  ein  flachtiges  Salz  liefern. 
Bekannter  wurde  jedoch  das  Tioröl  erat  seit 
dem  Jahre  1711,  wo  Johann  Conrad  Dippel*) 
seine   Reindarstellung   lehrte   und  es   zugleich 


in  die  Medizin  als  Heilmittel  gegen  zahlreiche 
Krankheiten  einführte.  Seit  dieser  Zeit  da- 
tiert  seine  Bezeichnung  als  „Dippel' sches 
öl"  (Oleum  animale  Dippelii*). 

Vom  chemischen  Standpankto  ana  wurde 
das  Tioröl  zuerat  vou  Otto  Uuvcrdorbeu  in 
den  Jahren  1836—1837  untersucht,  welcher 
daraus  vier  Basen:  Odoriu,  Animin, 
0 1  an  i  n  und  Ä  m  m  o  1  i  n ,  isolierte.  Reichen- 
bacb  und  Anderson  wiesen  jedoch  später  nach, 
dafa  die  von  Unverdorben  isolierten  Produkte 
unreiüL  waren  and  der  Hanptaache  nach  aua 
Ammoniak  mit  empyreumati sehen  Stoffen  be- 
standen. 

Die  sachgemäfse  und  genaue  Untersuchung 
dos  Tieröls  begann  erst  mit  Thomas  Anderson.*) 

Zur  Gewinnung  des  sog.  Tieröls  des  Handels 
unterwirft  man,  wie  bereits  erwähnt  wurde, 
Knochen  der  trockenen  Destillation",  Der  De- 
stillatiousrflckstand  wird  dann  weiter  auf  Bein- 
schwarz, bezw.  Knochenkohle  verarbeitet.  Die 
prozontiache  Zusammensetzung  der  frischen 
Knochen    entspricht    folgenden    Mittelwerten: 


')  Sehr  häufig  wird  das  wirkliche  Dippel'acbe  i 
Tieröl  mit  dem  HirBchhomol  verwechselt.  Letzteres 
ist  dos  sog.  Oleum  animale  foetidum,  d,  h.  das 
Rohprodukt  des  Handels;  das  Oleum  Dippelii  hin- 
gegen entapricht  dem  Oleum  animale  aethereum 
der  neueren  Medizin.  Dippel,  welcher  noch  dem 
alchimistisch eu  Zeitalter  angehörte,  bereitete  das 
nach  ihm  benannte  Produkt  aus  Birschblut,  in- 
dem er  dieaes  der  (trockenen)  DestillatioD  über 
freiem  Feuer  unterwarf  und  das  nach  der  ersten 
Operation  gewonnene  ölige  Destillat  mehrere  Male 
rektiflcierte.  Später  sog  man  zur  Darstellung  des 
Tieröls  auch  Eorn  und  verschiedene  andere  (stick- 
Btoffiialtige)  tierische  Stoffe  und  unter  diesen  be- 
sonders auch  Knochen  heran,  (vergl.  Dictionn.  de 
Mat.  med.  von  Merat  und  Lena,  torae  III,  8.  530). 
Das  Dippel'sche  Ol  war  sonach  nichts  anderes 
all  rektificiertes  Hirschhomöl  (ver|i[l.  Morelot,  cours 
mm.  de  Pharm,  chim.,  löM,  tome  II,  S.  4E<2.) 
Die  gleiche  Unterscheidung  findet  sich  in  der 
Pharm,  coli.  reg.  med.  Londinensia  von  1T88, 
S.  itO  a.  36.  Überdies  führte  das  Tieröl  auch 
die  besondere  Bezeichnung :  Ol.  pyroioonic. 
rectifioat.  Klauer  (Ann.  Chem.  Pharm.  19  [18:16], 
3. 142)  erhielt  aus  dem  Hirschbomö]  nach  vierzehn- 
maliger Rektifikation  als  Destillationsprodukt  ein 
nach  Zimmet  und  Pfeffer  riechendes  Öl  vom 
spez.  Gew.  0,865,  Nach  einer  anderen  Darstellungs- 
methode  bewirkte  man  die  erstmalige  Rektifikation 
in  Gegenwart  von  Wasser,  trocknete  hierauf  das 
Destillat  über  Chlorcaicium  und  rektiflcierte  dieses 
nochmals.  Für  therapeutische  Zwecke  verwendete 
man  überdies  meistens  nur  die  leichtestflücbtigen 
Anteile  des  Tieröla  als  Oleum  animale  aetherum, 
(vergl.  Fourcroy,  Le^ons  fileni.  de  l'histoite  nat. 
et  de  la  Chim.,  1785,  T,  IIL  S.  ;il3). 

pSB  Tieröl  war  ein  gegen  zahlreiche  Krank- 
heiten gebrauchtes  Arzeneimitlel  (vergl.  beiLemery, 
üours  de  Chim.,  17Ö7,  S,  7Ü9  mit  den  Notizen  von 
Baron;  femer  bei  Merat  und  Lens,  op.  cit.).  Es 
•urde  angewandt  gegen  Epilepsie,  Hysterie,  sowie  ' 


bei  verschiedenen  Hautkrankheiten  n.  b.  w.  Ab* 
gesehen  von  der  an  sich  komplexen  und  un- 
kontrollierbaren Zusammensetzung  haftete  dem 
derart  gewonnenen  Produkte  noch  der  Nachteil 
einer  je  nach  der  Bereitunga weise  und  der  mehr 
oder  minder  sorgfältigen  Rektifikation  wechselnden 
Beschaffenheit  an.  Jedenfalls  ist  deshalb  auch  die 
Anwendung  reinen  Pyridins  derjenigen  desTieröU 
entschieden  vorzuziehen. 

')  Conrad  Gesner  wurde  im  Jahre  I5l<j  in  Zürich 
geboren,  woselbst  er  zuerst  Arzt,  später  Professor 
der  Theologie  war.    Er  starb  im  Jahre  156Ö, 

')  Johann  Conrad  Dippel  wurde  im  Jahre  167,^ 
zu  Frankenstein  bei  Darmstadt  geboren  und  starb 
im  Jahre  17:i4  zu  Wittgenstein.  Nachdem  er  in 
Oiefsen  Theologie  und  hierauf  in  Strafsburg  Me- 
dizin studiert  hatte,  erwarb  er  sich  in  Leyden  den 
medizinischen  Doktorgrad.  Seine  Schriften,  welche 
zum  grofsten  Teil  theologiache  Themata  ha- 
handeln,  veröffentlichte  er  unter  dem  Pseudonym 
Christi  an  US  Democritus.  Aurscrdem  be- 
schäftigte sich  Dippel  auch  mit  alchimistischen 
Problemen  und  war  aufserdem  Fabrikant  chemi< 
scher  Produkte  in  Berlin,  Infolge  einer  Beob- 
achtung von  Diesbach  entdeckte  er  das  Berliner- 
Blau,  welches  er  aus  Ferrosulfat  und  Pottasche, 
die  zur  Darstellung  von  Tieröl  gedient  hatte  und 
deshalb  mit  Blut  geglüht  worden  war,  erhielt. 
(H.  Kopp,  Geschichte  der  Chemie,  Band  IV,  S.  370.) 

')  Auch  Lavüisier  (vergl,  Traitd  61cm.  de  Chim., 
17«9,  I,  S,  i:t7)  beschäftigte  sich  mit  den  gewöhn- 
lich als  Dippel'sche  Üle  bezeichneten  öligen 
De Btillations Produkten  tierischer  stickstoffhaltiger 
Stoffe.  Er  wies  nach,  dafs  dieselben,  selbst  wenn 
vorher  rektificiert  und  farblos,  Sauerstoff  aus  der 
Luft  aufnehmen,  und  dafs  sie  bei  oftmals  wieder- 
holter Destillation  schliefslich  einen  kohligon 
Rückstand  hinterlassen. 
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Ossein  28-30  Proz. 

Calciamphosphat  54—56 

Calciumcarbonat  12 — 13 

Magnesinmphosphat  I  —  2 

Wasserlösliche  Salze  0,5 — 1 

Fett  0,8—3 

Fluorcalcinm  0,5 — 1 

Das  rohe  Tier-  oder  Knochenöl  bildet  eine 
fast  schwarze  Flüssigkeit  mit  grüner  Flnor- 
escenz  und  vom  spez.  Gewicht  0,970. 

Nach  einer  in  den  achtziger  Jahren  von 
Weidel  aasgeführten,  sehr  eingehenden  Unter- 
suchung besteht  dasselbe  in  der  Hauptsache 
aus  zwei  scharf  geschiedenen  Reihen  von  Ver- 
bindungen: aus  basischen  und  nicht  basischen 
Körpern. 

An  basischen  Körpern  finden  sich  darin: 

1.  Aliphatische  Amine  der  Reihe  CnH2n4.  i .  NH^, 

2.  Aromatische     „       „      „      CnH2n_7  .NH,, 

3.  Pyridinbasen  CnHsn-sN, 

4.  Cbinolinbasen  CnHsn— iiN. 

Von  nicht  basischen  Körpern  fand  Weidel 
darin : 

1 .  Nitrile  der  Fettsäuren  CnHgn + 1 .  CN, 

2.  Verbindungen  der  PyrrolreihoCnH2n_4  .NH, 

3.  Aromatische    Kohlenwasser- 

stoffe CnH2n-6  , 

4.  Naphtalin  CioHg, 

5.  Kohlenwasserstoffe  der  Reihe  CnH2n-4, 

6.  Phenol  CeHj .  OH. 

Bei  der  fraktionierten  Destillation  erhält 
man  zunächst,  neben  gröfseren  Mengen  Blau- 
säure, Cyanammonium,  Ammoniumcarbonat, 
Schwefelammonium  und  hierauf  drei  bei  80  bis 
120®,  120—200®  und  200—250®  übergehende 
Fraktionen.  Der  noch  hinterbleibeude  geringe 
Rückstand  destilliert  erst  bei  höherer  Tempe- 
ratur unter  Hinterlassung  einer  kohligen  Masse. 
Durch  nochmalige  Rektifikation  der  ersten  De- 
stillate erhält  mau  dieselben  in  Form  farb- 
loser öle. 

Die  Trennung  der  basischen  Anteile  von  den 
nicht  basischen  Produkten  wird  durch  Be- 
handeln des  Destillates  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure (1 :  30)  erreicht,  wobei  Blausäure,  Schwefel- 
wasserstoff und  Kohlensäure  entweichen.  Durch 
schnelles  Verdampfen  der  saueren,  wässerigen 
Lösung  bei  Siedetemperatur  bis  auf  Sirup- 
konsistenz gelingt  es  dann,  das  vorhandene 
Pyrrol  durch  Verharzen  und  das  Ammonium- 
sulfat durch  Krystallisation  zu  entfernen.    Aus 


dem  von  beiden  getrennten  Verdampfungsrück- 
stand  werden  die  Basen  durch  Natriumcarbonat- 
lösung  in  Freiheit  gesetzt,  abgetrennt  und 
nach  dem  Schütteln  mit  Natronlange  der  frak- 
tionierten Destillation  unterworfen.  Behufs 
Entfernung  —  durch  Verharzen  —  der  letzten 
Spuren  Pyrrol  werden  die  Destillate  nochmals 
mit  Salzsäure  aufgenommen  und  erhitzt,  die 
Basen  hierauf  wieder  in  Freiheit  gesetzt  und 
durch  fraktionierte  Destillation  von  5  zu  5 
Grad  getrennt.  Bis  115®  gehen  nur  aliphatische 
Amine,  zwischen  115 — 180®  Pyridinbasen  in 
Begleitung  von  Anilin  über.  Letzteres  läfst 
sich  von  den  ersteren  nicht  durch  einfache 
fraktionierte  Destillation,  sondern  nur  dadurch 
trennen,  dafs  man  das  Basengemisch  entweder 
—  nach  Anderson  —  mit  Salpetersäure  oder 
mit  Kaliumdichromat  und  Schwefelsäure^)  be- 
handelt. Hierbei  wird  nur  das  Anilin  oxydiert, 
die  Pyridinbasen  hingegen  bleiben  unange- 
griffen. Weidel^  erhielt  aus  1400  kg  Knochen- 
teer 18  Liter  zwischen  95 — 250®  siedende 
Basen. 

Der  in  verdünnter  Schwefelsäure  unlösliche 
Anteil  wurde  von  Weidel  besonders  unter- 
sucht.^) Die  Trennung  der  Fettsäuren  ge- 
schah teils  nach  der  Methode  von  Heintz^) 
durch  fraktionierte  Fällung  mit  Magnesium- 
acetat,  teils  auch  durch  Oberführung  in  ihre 
Ester.  ^)  Die  fraktionierte  Destillation  der 
nicht  basischen  Olbestandteile  lieferte  Weidel 
drei  Fraktionen: 

Die  erste,  zwischen  98—150®  übergehende 
und  ca.  10—15  Proz.  der  Gesamtmenge  aus- 
machende Fraktion  enthielt  Nitrile,  Pyrrol, 
Toluol  etc.  und  zwar  bestanden  ca.  60  Proz. 
der  Fraktion  aus  Pyrrol. 

Die  zweite,  zwischen  150 — 220®  siedende 
Fraktion  betrug  ca.  20 — 25  Proz.  der  Gesamt- 
menge und  enthielt  Homologe  des  Pyrrols, 
Naphtalin,  Nitrile,  Phenol  etc. 

Die  dritte,  bei  220—360®  übergegangene 
Fraktion  endlich,  deren  Menge  60—70  Proz. 
des  Gesamtgewichtes  betrug,  bestand  aus  den 
Nitrilen  der  Capron-,  Caprin-,  Palmitin-  {30 
Proz.)  und  Stearinsäure  (10—15  Proz.)  und 
enthielt  aufserdem  noch  geringe  Mengen  Pyrrol- 
basen  und  Kohlenwasserstoffe.  Richard®)  er- 
hielt aus  2000  kg  Knochenteer  2  kg  Gesamt- 
basen und  vermochte  daraus  durch  fraktionierte 
Destillation  Pyridin,  Picolin,  Lutidin  und 
Collidin  zu  isolieren.  Die  mit  den  drei  erst- 
genannten    ausgeführton     Siedepunkts-      und 


»)  Weidel  u.  Herzig,  Monatsh.  f.  Chem.  1  (1880), 
S.  1;  und  Weidel  und  Pick,  ibid.  5  (1884),  S.  657. 
«)  B.  B.  12  (1879),  8.  1989. 
8)  B.  B.  18  (1880),  S.  65. 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.  84  (1852). 
'^)  Vergl.  hierzu    auch  Giamician   o.  Dennstedty 
B.  B.  19  (1886),  S.  173. 
«)  Bull.  See.  Chim.  82  (1879),  S.  486. 
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Dichtigkeitsbestimmnngeu  ergaben   ihm   nach- 
stehende Werte:         suiep.««:      av«.  a>w.  b<i  0^ 
Pyridin  U5»  0,9fc02 

Picolin  1350  0,9660 

Lntidin  IbGfi"  0,9377. 

VoD  allen  crw&hnten  Basen  machen  Pyridin 
und   Lutidin   die   Hanptmenge   im   Tieritl  — 


ca.  40  Proz.  des  Rohbasengemisches  —  aas. 
Das  Picolin  von  Richard  war  ohne  Zweifel 
ein  Gemenge  von  a-  und  /^-Picolin. 

NachstehendeTabelle  enthalt  eine  Zusammen- 
stellung aller,  neben  Ammoniak,  Kohlens&ure, 
Schwefelwasserstoff  ond  Blausäure  bis  jetzt 
ans  dem  Knochentecr  isolierten  Verbindungen: 


Namen  äet  Verbind uDgun 

Fsnuel 

Blodop. 

Nuaen  der  Beol)»lit«[ 

Methylamin 

COg       .      NHj 

Gas 

Anderson  (1.  c.) 

Ithylamin 

0,Hj  .  NH, 

18" 

„ 

Propj'lamiu 

CgH,  .  NU, 

49» 

„ 

Bntylaniin  (Potinin) 

C,H„  .  NH, 

70" 

„ 

Isoamylamin 

0,H,,  .  NH, 

95" 

„ 

Anilin 

C,Hb  .  NH, 

Ifti» 

„ 

Pyridin 

CjHjN 

116" 

,  Richard.') 

ß-Picolin 

C„H,N 

129-130" 

„  ,  „  ,Woidd,') 
Ladonburg  u .  Roth,  ^)  Lange,  *) 
Ost.") 

/i-Picolin 

CbH,N 

141" 

Weidel,  Ladenburg  U.Roth,  Ost. 

r-    » 

p 

114—145" 

Woidel,*)  Ost. 

C,H,(CH,),N 

142—143" 

Ladenburg  u.  Roth,')  Roth  n. 
Lauge.*) 

a-,  y- 

„ 

157" 

Ladenburg  u.  Roth.") 

a;  fi'- 

„ 

— 

Woidel  u.  Herzig.'") 

Chlnolin 

C,H,N 

239« 

Weidel.") 

Pröpionitrii  (Propannitril) 

C,H^  .  CN 

96" 

Anderson,  Weidel") 

Bntyronitril 

C,H,  .  CN 

118,6" 

ti                " 

Valeriansaurc-Nitril 

C^Hg  .  CN 

140,4" 

n                      n 

Capronsänre-      „ 

CgH,,  .  CN 

— 

1.                      '1 

laocapronsänre-  „ 

„ 

155" 

„                      „ 

Caprinsänre-       „ 

C,H,g  .  CN 

— 

«                      „ 

C.gHg,  .  CN 

261,5" 

„         '            n 

StearinsJlnre-       „    (SlearoniM] 

Ci,Hg^  ■  CN 

274,5" 

„ 

Pyrrol 

C,H^NH 

ia6" 

n                   '1 

a-Methylpyrrol 

CiH8(CH^)NH 

Ui— 143" 

Weidel.»") 

ii- 

^ 

U7~148" 

„ 

Dimothylpyrrol 

C,B,CCHg),NH 

165" 

„ 

Trimothylpyrrol 

GJl(CUg)aNH 

180—181" 

Ciamician  u.  Deunstodt.'*) 

Tolnol 

C.Hs  .  CHg 

lll" 

Weidel.'») 

Ithylbenzol 

c>l .  cA 

134" 

„ 

Naphtalin 

*^,ö"s 

218" 

Weidel,"jLadenbnrga.Roth.") 

C,H„ 

153" 

Weidel.'^) 

a)  C,„Hj„ 

165" 

^ 

Kohlenwasserstoffe  C.Ha,_» 

b)  C,„H,« 

172« 

„ 

a)  C„1I,, 

182" 

„ 

b)  C„H„ 

202" 

„ 

Phenol 

C,Hb  .  OH 

181,5" 

„ 

')  Ibid.  8.  488. 

•)  B.  B.  12  (1879),  8.  1989. 

*)  B.  B.  18  (1885).  8.  47. 

*)  Ibid.  3.  3436. 

>)  JoDTD.  f.  prakt.  Chem.  [2],  27  (1883)  S.  386. 

*)  Honatih.  f.  Chem.  1  (1880),  S.  46. 

')  B.  B.  18  (1865),  8.  51. 

')  B.  B.  19  (1886),  a  786. 

I  B.  B.  18  (1885),  8.  913. 


»")  Monatah.  f.  Chem.  1  (1880),  8.  1 

")  B.  B.  18  (1880),  3.  84. 

")  Ibid.  8.  65. 

")  B.  B.  18  (1880),  8.  76. 

")  Quz.  Chim.  11  (1881),  8.  336. 

'»)  B.  B.  18  (1880),  8.  78. 

••)  Ibid  a.  80. 

")  B.  B.  18  (1885),  8.  919. 

>')  B.  B.  18  (1880). 
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Die  Entstehung  sowohl  der  in  relativ  grofsen 
Mengen  im  Ticröl  vorkommenden  Nitrile  der 
Fettsäuren,  als  auch  diejenige  der  Pyridin- 
basen  ist  auf  die  Gegenwart  des  in  den  Knochen 
enthaltenen  Fettes  zurückzuführen. 

Firstere  entstehen  durch  Einwirkung  des 
Ammoniaks  auf  die  Fettsäuren'): 


1. 


CnHan  +  i.COOII  +  NH^ 
=  CnHon-f  1  .  CO  .  NHg  -|-  HgO, 


Sftaremniide. 


2.    CnllonH-l'C().MIg  =  CnIl2n4.t.CN+HaO; 

Mitrile. 

letztere  durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
das  durch  Wasserverlust  aus  dem  Glycerin 
sich  bildende  Acrolelfn. 

Unter  den  Produkten  der  trockenen  Destil- 
lation von  (lelatine  fanden  Weidel  und  Ciami- 
cian*)  Pyrrol,  Homopyrrol,  Dimethylpyrrol 
und  geringe  Mengen  einer  neutralen,  von  ihnen 
als  Pyrokoll  bezeichneten  Substanz  von  der 
Formel:  Cj^H^NgO^.») 


Pyridin-  and  GhlnoUnbasen  des  Steln- 

kohlenteers. 

Die  Produkte  der  trockenen  Destillation 
bituminöser  Schiefer  und  vor  allem  der  Stein- 
kohlen sind  besonders  reich  an  basischen  Ver- 
bindungen. Die  ersten  Arbeiten  auf  diesem 
Gebiete  rühren  von  Gr.  Williams  und  Anderson 
her.  Thenius  führte  dann  in  einer  schönen, 
im  Jahre  1861  publizierten  Arbeit  den  Nach- 
weis, dafs  im  Steinkohlenteer  neben  den  von 
Anderson  isolierten  Basen:  Pyridin,  Picolin, 
Lutidin  und  Collidin,  noch  zahlreiche  Homologe 
derselben  vorkommen,  von  denen  er  acht 
genau  zu  charakterisieren  vermochte. 

Aus  späteren  Arbeiten,  besonders  von  Gold- 
schmidt und  Constam,  Schulze,  Lange  und 
Rosenberg  ging  dann  weiter  hervor,  dafs 
Picolin  und  Lutidin  im  Steinkohlenteer  in 
mehren  Isomeren  existieren.  Die  Collidin 
genannte  Base  von  Anderson  ist  nach  Mohler 
symmetrisches  Trimethylpyridin. 

Die  nachfolgende  Tabelle  enthält  eine  Zu- 
sammenstellung sämtlicher,  bisher  aus  dem 
Steinkohlenteer  isolierten  Pyridin-  und  Chinolin- 
basen. 


Pyridin-  und  GhlnoUnbasen  des  Steinkohlenteers. 


Namen 

Formel 

Siedep. 

Namen  der  Beobachter 

Pyridin 

C5U5N 

116« 

Gr.  Williams,»)  Thenius,«)  Gold- 
schmidt u.  Constam.') 

Picolin 

C,H,N 

Anderson,*)  Gr.  Williams. 

ß-    r, 

n 

129— 130<> 

Thenius,  Jacobson  u.  Reimer,*) 
Goldschmidt  u.  Constam. 

t^'  . 

n 

144     148® 

Mohler.^«) 

V- 

n 

144     145** 

E.  Schulze,")  Ladenburg.**) 

y-Äthylpyridin  (Lutidin) 

C,H,(C,H,)N 

164—166« 

Oechsner  de  Coninck.**) 

a-,  a'-Dimethyipyridin 

C,H3(CH3),N 

142—113" 

Lange  u.  Rosenberg,  ^*)  E. 
Schulze,  Mohler. 

«-,  r         », 

n 

157« 

Lange  u.  Rosenberg,  E.  Schulze. 

«-»  /^-           r 

n 

— 

n       n               n        ' 

a-,  y-,  {/-Trimethylpyridin 

C,H,(CH,),N 

171     172« 

Mohler. 

(Collidin) 

Parvolin 

C,H„N 

188« 

Thenius. 

Coridin*) 

^lü^lft^^ 

211« 

n 

»)  Weidel  u.  Ciamician,  B.  B.  18  (1880),  S.  77. 

«)  Gazz.  Chim.  11  (1881),  8.  28. 

')  Das  Weitere  über  Pyrrolbasen  veiwl.  man 
bei  Weidel  u.  CiamiciaD,  Monatsh.  f.  Ghem.  1 
(1880),  S.  279  und  bei  Schultz,  Chemie  des  Stein- 
kohlenteers S.  333. 

*)  Der  Name  ist  von  Coriuro,  Leder  abgeleitet, 
mit  Rücksicht  auf  den  der  Base  eigentümlichen, 
an  frisches  Leder  erinnernden  Geruch. 

»)  Jahresber.  f.  Chem.  1855,  S.  495. 


®)  Inaugur.-Dissertat.  Göttingen,  1861  und  R6p. 
de  Chim.  appl.,  1862,  S.  181. 

')  B.  B.  16  (1883),  S.  l>976. 

")  L.  c. 

»)  B.  B.  16  (1883),  S.  2604. 
»»)  B.  B.  21  (188K),  S.  1007. 
»»)  B.  B.  20  (18H7)  S.  413. 
»«)  B.  B.  21  (1888),  S.  'JSij, 
'•)  Bull.  Soc.  Chim.  42  (1884),  S.  252. 
»*)  B.  B.  20  (1887),  S.  129. 
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Namen 

Formel 

Siedep. 

Namen  der  Beobachter 

Rabidin 

C„H„N 

230^ 

Thenius. 

Viridin 

C„H,,N 

251  <> 

n 

a-Chinolin 

C,H,N 

239<> 

Runge,^)  Hofmann.*) 

ß-    « 

n 

236— 237** 

Hoogewerff  u.  van  Dorp.*) 

Chinaldin 

C.„H«N 

243« 

Jacobson  u.  Reimer.*) 

Lepidiü 

n 

257« 

Williams.*) 

Kryptidin 

C„H„N 

274« 

n 

Acridin 

C,3H,N 

Schmelzp. 
107« 
Siedep.  ober- 
halb 360« 

Graebe  u.  Caro.«) 

Mohler  konnte  bei  Verarbeitung  von  30  kg 
ans  Steiukohlenteer  gewonnener  Rohbasen  keine 
der  als  Cespitin:  C^HjgN  beschriebenen 
Verbindung  entsprechende  Base  nachweisen 
und  glaubt  deshalb  mit  Goldschmidt  und 
Constam,  dafs  dieselbe  lediglich  aus  wasser- 
haltigem Pyridin  und  zwar  aus  dem  Hydrat 
C5H5N  -j-  ^HgO  bestand.  Hingegen  gelang  es 
ihm,  aus  dem  Rohbasengemisch  a-Picolin, 
/:?-Picolin  und  y-Picoiin,  sowie  a-a'-  und  a-y- 
Lutidin  (nicht  aber  das  a-/!/-Lutidin  von  Lange 
und  Rosenberg)  und  ferner  auch  symmetrisches 
Collidin  zu  isolieren. 

Der  aus  Braunkohlen  gewonnene  Teer  be- 
sitzt eine  dem  Stein  kohlen  teer  ganz  ähnliche 
Zusammensetzung.  So  vermochte  0.  Doebner'') 
aus  dem  Braunkohlentoer  von  Wcifsenfels  in 
der  Provinz  Sachsen  Pyridin,  a-  und  /^-Picolin, 
Lutidin  und  Collidin  und  aufserdem  aus  der 
zwischen  240 — 250«  übergehenden  Fraktion 
Chiuolin  zu  isolieren. 

Pyridinbasen  als  Bestandteile  des 
Tabakrauches.  —  Nach  den  Untersuchungen 
von  Vohl  und  Eulenberg  erleidet  das  Nicotin 
der  Tabakblätter  bei  deren  Verbrennen  voll- 
stündige  Zersetzung.  Die  narkotische  Wirkung 
des  Tabakrauches  auf  das  Nervensystem  mufs 
demnach  auf  die  als  Zersetzungsprodukte  des 
Nicotins  entstehenden  Pyridinbasen  zurtlck- 
geführt  werden.  Als  Bestandteile  des  Tabak- 
rauches wurden  von  Vohl  und  Eulenberg 
folgende  Basen  nachgewiesen :  Pyridin,  Picolin, 
Lutidin,  Collidin,  Parvolin,  Coridin,  Rubidin, 
und  Viridin. 

Zahlreiche  Produkte  der  trockenen  Destil- 
lation lassen  sich  als  aus  Acetylenkohlenwasser- 


stoffen  durch  Kondensation  entstandene,  ring- 
förmig geschlossene  Verbindungen  betrachten, 
in  denen  die  Ringschliefsung  entweder  durch 
ein  Atom  Sauerstoff,  bezw.  Schwefel,  oder  aber 
durch  die  NH-(Imid-)gruppe,  bezw.  ein  (-N=)- 
atom  bewirkt  wird.  Die  hierher  gehörigen, 
sauerstoffhaltigen  Verbindungen  sind  Abkömm- 
linge der  drei  Grappentypen : 


CaHg-CgHg 


^•^4  "^2^2         ^6^l~^6^4 


0 


0 


/ 


PurfC 


ran 


Camaron 


(Bestandteil  des      (Be8t«ndteil  des 
Holsteers)  Steinkohlenteera) 


0 

Diphenylenoxyd 
(Bestandteil  des 
Stnppfettee) 


von  denen  zahlreiche  Derivate  sowohl  im  Stein- 
kohlenteer,  als  auch  im  Tieröl  vorkommen. 
Als  solche  sind  zu  erwähnen: 


CgHg-CgHg 


C,H,-C«H, 


Thiophen 
C2^^2~^-2^2 


Diphenylensulfid 


C,H,-C,H,     c,n,-^c,H, 


\ 


NH 

Pyrrol 


NH 

"Tndol 


NH 


Carbaxol. 


^6^4 -^6  ^4 


CgH^ 


CH. 


.CH. 


Phenanthren. 

CH. 


C,Hj 


\ 


^2^2    ^6  ^^4 


CH' 


C^H.  C,H, 


CH 


.3 


^««4 


CH^ 


Bensol 


Naphtalin 


Anthraoen. 


»)  Pogg.  Annal.  81  u.  82. 
«)  Ann.  Chem.  Pharm.  47  (1843),  S.  37. 
»)  Rec.  Trav.    Chim.   des   Pays-Baa    4  (IÖ86), 
S.  125. 


hl,  Alkaloide. 


*)  B.  B.  16  (1883).  S.  1085. 

»)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  69  (1856),  S.  355. 

•)  ß.  B.  8  (1870),  8.  746. 

')  Arch.  der  Pharm.  282  (1894),  S.  691. 
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/^\ 


CH 


CjH^ 


V 


\ 


CjHj  G,ll^ 


N 


t/ 


\ 


C.H,  C,H, 


/'N 


Pyridin 


^6^4 


'N' 


Aoridin. 


^6^4~^S^2        ^6^4-^6  ^4 


C,H, 


C.H, 


Dihydronaphtalin     Dihydrophenanthren. 


^(i^4-^e^i 


CH 


2 


Flnoren. 

Formel  und  Konstitution  des  Pyridins.  — 

Die  von  Anderson  ermittelte  Formel  des 
Pyridins:  C^^H^N  ist  von  Diesem  mit  Hilfe 
der  Dampfdichtebestimmnng  festgestellt  worden. 
Das  Pyridin  ist  eine  sehr  starke  nnd  zwar 
tertiäre  Base,  denn  es  vereinigt  sich  mit 
Alkyl Jodiden  direkt  zu  Jodiden  qnatemärer 
Ammoniumbasen.  Demnach  kann  der  Stick- 
stoff in  ihm  weder  als  NH^,  noch  als  NH 
vorhanden  sein,  sondern  lediglich  in  Form  von 
N^,  dessen  drei  Wertigkeiten  sämtlich  an 
Kohlenstoff  gebunden  sind.  Dieselben  könnten 
nun  entweder  nach  Art  der  Nitrile  —  was 
nicht  der  Fall  ist  —  mit  einem  einzigen 
Kohlenstoffatom:  — C=N,  oder  aber  mit  zwei 

Kohlenstoffatomen:  Nv         oder    endlich    mit 

drei  Kohlenstoffatomen :  N^C  verbunden  sein. 

Die  für  eine  tertiäre  Base  grofse  Beständig- 
keit des  Pyridins,  sowie  die  zwischen  Anilin 
und  Lutidin  bestehende  Isomerie  führten  Kör- 
ner^) zu  der  Annahme,  dafs  dem  Pyridin  eine 
dem  Benzol  analoge  Konstitution  zukommt, 
d.  h.  dafs  es  als  Benzol  zu  betrachten  ist,  in  dQm 
eine  (-CH=)  Gruppe  durch  (-N=)  vertreten  ist. 
Dieser  Auffassung  entspricht  die  Formel: 


CH 

/\ 
HC       CH 

I!         I 
HC       CH 

\/ 

N 

au  welcher  Körner  hervorhebt,  dafs  durch  sie 
sowohl  die  Perkins  gelungene  Überführung 
des  Naphtalins  in  Pyridin,  als  auch  die  von 
Chapman  und  Smith  beobachtete  Bildung  des- 
selben aus  Amylnitrat  zum  Ausdruck  kommt. 
Aufserdem  erklärt  sie  aber  auch  die  Existenz 
eines  Pentacarbonidkems  in  diesem  ersten 
Gliede  der  Pyridinreihe. 

Die  Körner'sche  Pyridinformel  entspricht  in 
allen  Stücken  der  Kekul6'schen  Benzolforrael. 
Sie    ermöglicht    eine   fünffache  Schreibweise: 


CH 

/\ 
HC        CH 

II         I 
HC       CH 

\/ 

N 


CH 


CH 


HC 


HC' 


— CH    HC 

I  II 

CH    HC 


N 
2 


'V 


CH 

!l 
CH 


N 


CH 


CH 


HC 


/ 


HC\    yCH 

l>\J 


HC 


CH        HC- 


\ 
-CH 

I 
-CH 


N 

4 


N 
5 


Die  Formel  1  ist  die  von  Körner^)  und 
Dewar  angenommene  erste  Pyridinformel; 
No.  2  hingegen  ist  bisher  noch  niemals  für 
die  Diskussion  in  Betracht  gekommen.  No.  3 
ist  eine  Modifikation  von  1  und  jetzt  wohl 
allgemein  angenommen;  No.  4  entspricht  der 
Claus'schen  Benzolformel  und  No.  5  endlich 
wurde  vorübergehend  von  Ciamician  und  Deun- 
stedt'^)  aufgestellt.  Thomson*)  nahm  im  Pyridin 
einwertigen  Stickstoff  an  und  gab  demgemäfs 
dem  Pyridin  die  Formel: 


*)  B.  B.  1.  c;  vergl.  auch  S.  17). 

*)  Mit  Unrecht  ist  die  Autorschaft  der  unter 
1.)  angeführten  Pyridinformel  Dewar  zugeschrieben 
worden  (Ladenburg,  B.  B.  16  [1883],  S.  2063;  H. 
E.  Armstrong,  Joum,  of  Soc.  Chem.  Ind.  7,  No.  7 
u.  Mon.  Scient.  1887,  S.  1308)  und  wird  die- 
selbe noch  von  Vielen  als  Dewar'sche  Pyridin- 
formel bezeichnet.  Im  Hinblick  auf  die  aufser- 
ordentliche  Bedeutung,  welche  diese  Auffassung 
der  Konstitution  des  Pyridins  in  sich  schliefst, 
verlangt  jedoch  die  Gerechtigkeit,  hier  die  That- 
Sache  festzustellen,  das  die  von  G.  Körner  vorge- 
schlagene Formel,   welche   sich    zum   erstenmale 


im  Giorn.  di  Scienze  Nat.  ed  Econ.  di  Palermo, 
1869,  5,  S.  111  vorfindet,  bereits  in  der  Abhand- 
lung von  Baeyer  aus  dem  Jahre  1870  (Annal.  der 
Chem.  155,  S.  282  u.  321)  und  femer  auch  in 
der  Gazz.  Chim.  Ital.  1871,  S.  275  angeführt  ist. 
Auch  Weidel  bezeichnet  sie  seit  1880  (Monatsh. 
f.  Chem.  I,  S.  35)  stets  als  „Körner^sche  Pyridin- 
formel". Eine  dieser  letzteren  analoge  Formel  für 
Chinolin  findet  'sich  in  der  vorerwähnten  Ab- 
handlung von  Baeyer  (l.  c.  S.  321). 

»)  B.  B.  14  (1881),  S.  1182. 

*)  Thermochem.  Untersuchungen  Bd.  4,  S.  332. 
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.CH— CH 


N-CH  \^ 
CH 


\nTT_ 


CH. 

Erwähnt  sei  noch,  dafs  für  das  Pyridin 
aufser  den  angeführten  auch  den  betreffenden 
Benzolformeln  entsprechende  Prismen-,  bezw. 
Oktaederformeln  aufgestellt  worden  sind. 

Wie  bereits  oben  angeführt,  hat  sich  die 
Mehrzahl  der  Chemiker  gegenwärtig  für  die 
modifizierte  Körner*sche  Formel  (3)  entschieden. 
So  z.  B.  benutzten  Lieben  und  Haitinger^) 
dieselbe  für  den  weiteren  Ausbau  ihrer  Unter- 
suchungen über  die  Umwandlung  der  Chelidon- 
säure  in  Pyridinabkömmlinge.  Die  Über- 
führung des  Pyrons  in  Pyridin  läfst  sich  un- 
gezwungen nur  in  folgender  Weise  erklären: 


CO 


HC       CH 

II        II      +  NH3 
HC       CH 

\/ 
0 


H.0  + 


C 

II 

c 


C.OH 


C 

II 

c 


N 


Ozypyridin. 

Anderenfalls  müfste  man  für  das  Oxypyridiu 
die  Konstitution: 

CO 

C       C 

II     II 

c     c 


NH 

oder   aber    eine   mehrfache    Umlagerung  der 
Bindungen,  wie  z.  B.  im  Sinne   der  Formel: 

C.OH 


C 


C 


c 

II 
c 


y 

N 


annehmen. 

Kurze  Zeit  später  gelang  Riedel  die  Über- 
führung des  /^-Äthylchinolins  in  /^-Chinolin- 
carbonsäure : 

N  N 


COOH 


/9-Ätbyloliijiolin  /tf-  Chinolinoarbon  s&nre 

und  zugleich  die  Identifizierung  dieser  letzteren 
mit    der    aus    Acridinsäure :    C^HjNCCOOH)^ 


durch  Abspaltung  von  CO^  erhältlichen  Säure : 
C^H^N  .  COOH.  Da  nun  femer  die  Acridin- 
säure aus  Acridin  durch  Oxydation  entsteht, 
so  mu£s  die  Konstitution  des  Chinolins  und 
damit  auch  die  des  Pyridins  ebenfalls  in  Be- 
ziehung zu  der  des  Acridins  stehen.  Im 
Kapitel  „Acridinbasen"  werden  wir  noch  ein- 
gehender auf  die  von  Riedel  herrührende 
Korrektur  der  Acridinformel  Cj^H^N  von 
Graebe  und  Caro  in  die  richtige  CjgH^N  zurück- 
zukommen haben.  Erwähnt  sei  hier  noch, 
dafs  Riedel,  auf  Grund  der  von  Bernthsen  aus- 
geführten Acridinsynthese  aus  Formyldiphenyl- 
amin  für  das  Acridin  die  Konstitution: 


CH     N      CH 


HC 


HC 


C 

I 
C 


c 

I 

0 


CH 

I 
CH 


CH    CH     CH 

annimmt.  Sonach  ergeben  sich  für  Acridin- 
und  /tf-Chinolincarbonsäure  die  Konstitutions- 
formeln : 


HC 

I 
HC 


CH  N 


CH  CH 


C .  COOH  HC 

I        I 
C.COOH  HC 


CH  N 


CH  CH 


CH 


C.COOH 


Aoridini&nre 


I^-Chinoliiioarboni&are. 


/!:^-Chinolincarbonsäure  geht   nun   aber   weiter 
durch  Abspaltung  von  CO^  in  Chinolin: 


CH     N 


HC 

I 
HC 


CH 


CH 


CH    CH 

und   dieses    durch    Oxydation    in    Pyridin-o- 
dicarbonsäure : 


N 


HOOC . C 

II 
HOOC . C 


CH 

II 
CH 


CH 

über,    welche    dann    schliefslich,    durch 
Spaltung  von  200^,  Pyridin: 


Ab- 


>)  Mooatsh.  f.  Chem.  4  (1883),  S.  339. 
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N 


HC 

II 
HC 


CH 

II 
CH 


CH 
liefert. 

Nach  Hantzsch')  entspricht  auch  die  Bild- 
ungsweiso  einiger  von  ihm  dargestellter  Py- 
ridindcrivate  der  vorstehenden  Formel,  welche 
man,  mit  Rücksicht  auf  die  gegen  das  in 
ParaStellung  befindliche  C-atora  ausgetauschte 
Stickstoffvalenz  kurz  als  „Para-Formel" 
unterscheiden  kann. 

Durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
Benzaldehyd  und  Acetessigester  erhält  man 
Phonyllutidindicarbonsäureester : 

yC^Hg 

NC,^(CH3), 

>COOC,H,),, 

welcher  sich  weiter  in  die  Tetracarbonsäure: 
C^N  .  CeH^(COOH)^  und  diese  endlich  in  y- 
Phenylpyridin :  C^H^N  .  C^H^  überführen  läfst. 
Auf  ähnliche  Weise  entsteht  aus  Acetessig- 
ester durch  Behandeln  mit  Aldehydammoniak 
und  nachfolgende  Oxydation  mit  Salpetrig- 
säure  Collidindicarbonsäureester.  Da  die  Phe- 
nyl-,  bozw.  Methylgruppe  des  Benz-,  bezw. 
Acetaldehydes  in  Parastellung  zum  Stickstoff 
eintritt,  so  läfst  sich  die  Reaktion  nur  nach 
der  Gleichung: 


CH 

I 


s 


C^H^  .  OOC  .  CHg       HC.  OH      H^C.COOC^H^ 

I       +      I  +     ^1 

Umi  OC.CH« 


CH3  .  CO 


CH 

I 

c 


8 


=  311,  0+ H, + 


CjIIjOOC.C 


CHg  .  C 


\ 


C.COOCjH^ 


II 


C.CH 


N 


8 


erklären.  Betrachtet  man  hingegen  das  Al- 
dehydammoniak lediglich  als  molekulare  Ver- 
bindung der    beiden    Komponenten,    so    läfst 


sich  die  Reaktion  selbst  mit  Umgehung  der  Para- 
Bindung   des    Stickstoffatomes    interpretieren. 

Eine  weitere  Stütze  der  Riederschen  Formel 
findet  Ruhemann  in  der  vom  Acetylderivat 
des  Citronensäureesters  ausgehenden  Synthese 
von  Pyridinderivaten  (vergl.  das  Nähere  unter 
„Synthesen  der  Pyridinbasen"). 

Jedenfalls  entsprechen  die  beiden  Formeln 
von  Kömer  und  von  Riedel^)  am  vollkom- 
mensten allen  bekannten  Thatsachen  und  er- 
möglichen eine  ungezwungene  Erklärung  aller 
bis  zur  Stunde  in  der  Pyridinreihe  zu  Tage 
geförderten  Untersuchungsresultate. 

Endlich  sei  noch  erwähnt,  dafs  Guthzoit 
und  Dressel^)  auf  Grund  der  Untersuchungen 
von  Baeyer  über  Benzol  und  von  Bamberger 
über  Naphtalin  und  Chinolin  (vergl.  bei  Chi- 
ne li  n)  auch  beim  Pyridin  der  zentrischen 
Formel : 


CH 


HC(^  ^CH 


HC 


/ 


\.l 


CH 


N 


den  Vorzug  geben. 


Isomerie  der  Pyridinderivate.  —  Auch 

die  bei  den  Pyridinderivaten  vorkommenden 
Isomeriefälle  lassen  sich  in  befriedigender 
Weise  durch  die  beiden  Formeln  von  Körner 
und  Riedel  erklären. 

Die  Unterscheidung  der  Orte  im  Pyridin- 
kem  bewirkt  man  durch  vom  Stickstoff  aus- 
gehende Numerierung  und  aufserdem  mittels 
der  griechischen  Buchstaben  nach  dem  Schema : 


4 


6ß' 


6«' 


.^3 


a2 


N 
1 


Monosubstitutlonsprodukte.    —    Nach 

der,  der  Kekul6'schen  Benzolformel  nachge- 
bildeten Körner*schen  Pyridinformel  sind,  wie 
für  jene,  drei  oder  vielleicht  selbst  fünf 
monosubstituierte  Isomere  möglich : 


')  B.  B.  17  (1884),  S.  J517. 

*)  Nach  E.  Fischer  ist  allerdings  mit  dieser 
Formel  die  Umwandlung  des  Triacetonalkamins 
(vergl.  S.  179)  in  Triacetonin  nicht  in 
Einklang  zu  bringen,    da  diese  letztere  Base  eine 


Imidbase  ist,  während  sie  bei  Annahme  der  Riedei- 
schen Formel  eine  tertiäre  Base  sein  müsste.  (ß. 
B.  17  [1884],  S.  1798.) 

•*»)  Ann.  Ohem.  Pharm.  262  (1891),  S.  104. 
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I  U  III 

CH  CH  CX 

/\  /\  /\ 

HC        CH  HC        CX  HC        CH 

II         I  II         I  II          I 

HC       CX  HC       CH  HC       CH 

\^  \/  \/ 


N 


N 


IV 

V 

CH 

CH 

XC       CH 

HC        CH 

II         1 
HC       CH 

II         1 
XC        CH 

N 

N 

Allerdings  gelten  die  Stellungen  1  : 2  und 
1:6  als  identisch,  wonach  sich  die  Formeln 
I  und  V,  bezw.  H  und  IV  decken  würden. 
Hierzu  ist  jedoch  zu  bemerken,  dafs  in  der 
Stellung  1 : 2  zwischen  dem  Kohlenstoff-  und 
Stickstoffatom  doppelte,  in  der  Stellung  1 : 6 
hingegen  nur  einfache  Bindung  besteht. 

Nach  der  Riederschen  Formel  sind  über- 
haupt nur  drei  isomere  Monodcrivate: 


HC 

il 
HC 


I 
CH 

\ 


u 
CH 


in 
CX 


CH 

II 
CX 


HC 


/ 


HC 


N 


N 


CX 

II 
CH 


HC 

II 
HC 


CH 

II 
CH 


N 


möglich,  da  die  Stellungen  1 : 2  und  1 : 6, 
bezw.  1  :  B  und  1 : 5  unbedingt  identisch  sind. 

Für  die  Disubstitutionsprodukte  sind  die 
Verhältnisse  bei  beiden  Formeln  —  der 
Körner'schen,  wie  der  Riederschen  —  die- 
selben: beide  lassen,  bei  Gleichheit  der 
Substituenten,  sechs,  bei  Verschieden- 
heit derselben,  zehn  isomere  Diderivate 
voraussehen. 

Im  Hinblick  auf  die  als  erwiesen  betrachtete 
Existenz  zweier  isomerer  /5^-Picoline  hielt  La- 
denburg auch  das  Auftreten  monosubstituierter 
Pyridine  in  fünf  isomeren  Formen  für  sehr 
wahrscheinlich.  Damit  wäre  aber  sowohl  die 
Richtigkeit  der  Körner-  und  Dewar*schen 
Formel,  als  auch  der  differenzierende  Einflufs 
der  doppelten  Bindung  zwischen  den  Substi- 
tuenten erwiesen  worden.^) 

Nach  Ostwald ^  sollten  auch  zwei  Picolin- 
säuren  existieren.  Später  führte  jedoch  Stoehr 
im  Ladenburg'schen  Laboratorium  für  die  beiden, 
für  verschieden  gehaltenen  /!/-Picoline  den  Iden- 
titätsnachweis.*) 

In  der  nachstehenden  Tabelle  ist  die  für 
Pyridin  und  Benzol  theoretisch  mögliche  An- 
zahl der  verschiedenen  isomeren  Substitutions- 
produkte zusammengestellt,  wobei  die  Anzahl 
der  substituierenden  Elemente  oder  Gruppen 
durch  die  Buchstaben  A,  B,  C,  D,  E  gekenn- 
zeichnet ist.  In  dieser  Zusammenstellung 
wurde  jedoch  nur  auf  die  Stellungsisomcrie, 
nicht  aber  auf  die  Isomerie  der  Seitenketton 
Rücksicht  genommen. 


Pyridin:  C»II»N 


Zahl 
der  Isomeren 


Bensol:  Cell« 


Zahl 
der  Isomeren 


(C,H,N)A 


Monoderivate: 
3  ;!  (C,H,)A 

Diderivate. 


(C,H3N)AA 
(C,H3N)AB 

6 
10 

1                (CeH,)AA 
1                (C,H,)AB 

3 
3 

Triderivate. 

(C,H,N)AAA 
(CjIl2N)AAB 
(C,H,N)ABC 

6 
16 
30 

(C,H3)AAA 
(C,H3)AAB 
(C,H3)ABC 

3 
6 
10 

Tetraderivate. 

(CjHN)AAAA 
(CjHN)AAAB 
(CJIN)AABB 
(CjHN)AABC 
(CjHN)ABCD*) 

3 

10 

16 

30 

120 

(CeH3)AAAA 

(C3H,)AAAB 

(CeH^)AABB 

(CeH3)AABC 

(C,H,)ABCD 

3 

6 

12 

16 

30 

M  Ann.  Chem.  Pharm.  246  (1888] 
B.  B.  28  (1890),  S.  1007  u.  2692. 
«)  ZeiUchr.  f.  physik.  Chem.  3  (11 

1,  S.  382  und 
:^9),   S.  385. 

»)  B.  B.  28  (1890),  8.  3151. 
^)  Oechsner  de  Coninck  u.  Esner  (1 
S.  176)  berechnen  nur  60  Derivate 

JulJ.  41  [1884], 
dieser  Art 
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Pyridin:  C»H»N 

Zahl 
der  Isomeren 

Bentol:  C«H« 

Zahl 
der  Iwmeren 

Pentaderivate. 

(C5N)AAAAA 
(C^N)AAAAB 
(C^N)AAABB 
(C^N)AAABC 
(C^N)AABBC 
(C5N)AABCD 
(C^N)ABCDE 

1 

3 

6 

10 

16 

30 

120 

(CeH)AAAAA 
(CeH)AAAAB 
(C^H)AAABB 
(C^H)AAABC 
(CeHUABBC 
(C^H)AABCD 
(CJT)ABCDE 

1 

3 

6 

10 

16 

30 

120 

Hexaderivate. 

— 

-     1 

CgABCDEF 

1         120 

Die  Orte  im  Pyridin  pflegt  man,  wie  schon 
erwähnt,  entweder  durch  Zahlen:  1,  2,  3,  4,  5 
oder  dnrch  griechische  Buchstaben:  a,  /?,  y, 
/6^,  a!  zu  bezeichnen.  Die  Beziehungen  zwischen 
beiden  Bezeichnungsweisen  ergeben  sich  aus 
den  beiden  Formeln: 


8 
4/\ 


2 


bezw.     5 


N 


und    demgemäfs    für    die    sechs    isomeren 
Disubstitutionsprodukte  die  Stellungen: 

aß  —  ay  ^  aß'  —  aa'  —  ßy  —  ßßf 

oder  aber: 

1:2—1:3  —  1:4—1:5  —  2:3  —  2:4. 
Die  Stellungen  a,  bezw.  a\  /?,  bezw.  ^  und 


y  entsprechen  den  Stellungen  ortho-,  mcta- 
und  para-  im  Benzolkem. 

Die  erste  Methode  zur  Bestimmung  der 
Orthosteilung  in  den  Pyridinderivaten 
wurde  von  Skraup  und  Cobenzl^)  angegeben. 
Ausgehend  vom  a-  und  /9-Naphtochinolin  ge- 
langten sie  zum  a-,  bezw.  /^-Phenylpyridin 
und  von  diesen  schliefslich  durch  Oxydation 
zur  Picolin-,  bezw.  Nicotinsäure.  Das  dritte, 
theoretisch  mögliche  (y-)  Phenylpyridin  liefert 
bei  der  Oxydation  Isonicotinsäure.^) 

Addltionsprodukte.  —  Das  Studium  -  der 
Additionsprodukte  des  Pyridins  könnte  vielleicht 
zur  definitiven  Annahme  der  Eörner'schen  oder 
aber  der  Riederschen  Pyridinformel  führen, 
denn  während  nach  der  Körner'schen  Formel  je 
drei  Di-,  bezw.  Tetrahydropyridine  möglich  sind, 
setzt  die  Riedel'sche  Formel  deren  nur  je  zwei 
voraus. 


Der  Pyridinformel  entsprechen: 


I.  die  Dihydropyridine 


II.  die  Tetrahydropyridine 


nach  Körner: 


nach   Eömer- 


CH 

/\ 
HC       CH 

II         I 
HC       CH 

\/ 

N 


CH 


HC 
I 


Riedel :       jj^ 


CH 

I 
CH 


N 


CH 
\ 


CH 


CH 


2 


HC       CH  H^C       CHHC       CH^ 


II  I         I        I        I 

HC       CH^H^C       CHHC       CH 

\/  \/  \/ 

NH  N  N 


CH, 


CH 


HC 

I 

HC 


CH 

I 

CH 


HC 

I 

HC 


NH 


CH 

I 
CH 


2 


2 


N 


CHg 


CR 


CH 

/\ 
HC       CH^H^C      CH  H^C      CH, 

II  II  II 

HC       CH,H,C      CH,H,C       CH 

\/'     \y     \/ 

NH  NH  N 


CH, 


CH 


H,C 


H,C 


CH 

I 

CH 


NH 


I 
H,C 


CH 

I 

ca 


2 


N 


»)  Monatsh.  f.  Chem.  4  (1883),  S.  436. 


I      «)  Hantzsch,  B.  B.  17  (1884),  S.  1512. 
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Synthetische     Blldungswelsen     der 

Pyrldlnbasen.  —  Viele  vegetabilische  Al- 
kaloide  liefern  bei  der  Destillation  mit  ge- 
schmolzenem Kaliumhydroxyd  neben  Basen  der 
Chinolinreihe  Pyridin,  bezw.  homologe  Pyridine. 

Die  wichtigsten  synthetischen  Bilduugsweisen 
der  Pyridin-  und  Hydropyridinbasen  sind 
folgende : 

1.  Pentamethylendiamiuchlorhydrat  zerfällt 
beim  Erhitzen  in  Chlorammonium  und  Pi- 
peridin :  *) 


CH. 


.CHg  .  CHg .  NHg 


Cllg  .  Cllg  .  NH^ 


+  HCl  =  NII^Cl 


-fCH 


CII^-CII^v 
> 


NH. 


Piporidin  aber  liefert  beim  Erhitzen  mit 
Schwefelsäure  weiter  Pyridin  (Koenigs). 

2.  /J-Methylpyridin  oder  Picolin  entsteht  aus 
AcroleYuammoniak,  sowie  aus  Allyltrichlorid, 
bezw.  -tribromid  durch  Erhitzen  mit  alko- 
holischem Ammoniak  auf  250^;  ferner  auch 
aus  Glycerin  und  Acetamid  beim  Behandeln 
mit  Phosphorpentoxyd.  In  allen  Fällen  be- 
ruht die  Bildung  der  Base  auf  der  Einwirkung 
von  Ammoniak  auf  intermediär  entstehendes 
AcroleYn : 

2  CjH^O  4-  NHg  =  CgH^  .  CHg  .  N  -f-  2  H^O. 

Das  Aldehydcollidin  oder  Aldehydin  (a- 
Methyl-,  ß-  Äthylpyridin)  wurde  durch  Ein- 
wirkung von  wässerigem  odor  alkoholischem 
Ammoniak  auf  Äthylidenchlorid,  bezw.  -bromid 
bei  160®  gewonnen : 

4CaH^Cl2  +  9NH5   =  Cgll^iN  +  SNH^Cl. 

Dasselbe  Collidin  erhält  man  auch  aus  Al- 
dehydammoniak durch  Erhitzen  seiner  alko- 
holischen Lösung  auf  120 — 130®  oder  besser 
durch  Erhitzen  von  Aldehydammoniak  mit 
Aldehyd:«) 

/OH 
CH,  .CH<;        4-3C,H^0  =  4H20+C^H„N, 
^NH, 

sowie  femer  aus  Paraldehyd  und  Acetamid 
durch  Behandeln  mit  Phosphorpentoxyd,  wobei 
das  Ammoniak  des  Acetamides  die  Umwandlung 
des  Aldehydes  bewirkt. 


Aus  Propionaldehyd  entsteht  auf  gleiche 
Weise  ein  Methylpropylpyridin. 

Die  bereits  oben  (S.  16)  erwähnte  Bildung 
von  Pyridinbasen  aus  Aldehyden  und  Aldehyd- 
ammoniak wurde  besonders  von  Dürkopf*) 
untersucht,  welcher  durch  Behandeln  von  Al- 
dehydammoniak mit  Aldehyd  a  -  Methyl-,  ß- 
Äthylpyridin,  mit  Aceton  hingegen  ein  Ge- 
menge von  symmetrischem  Trimethylpyridin 
und  symmetrischem Trimethylpiperidin  erhielt  :*) 

SCHg  .  CH(OH) .  NH2  -f  6(CH3)2C0 
=  2CgH,jN  4-  CgH,,N  +  911,0. 

Trimethylpiperidin 

Monari^)  gelangte  zu  Pyridinbasen,  indem 
er  ein  Gemenge  von  Ammoniak  und  Äthyl- 
alkohol durch  glühende  Röhren  leitete. 

Ciamician  erhielt  aus  Pyrrolkalium  und 
Chloroform,  bezw.  Bromoform  Chlor-,  bezw 
Brompyridin.  Die  Überführung  des  Pyrrols 
in  Pyridin  gelingt  auch  durch  Erhitzen  des- 
selben mit  Natriummethylat  und  Methylenjodid 
auf  200^:«) 

C^H^NH  -f  2NaOH  -}-  CH^  J2  =  C5H5N 
-f  2NaJ-|-2H20. 

Nach  derselben  Reaktion  erhielten  Ciamician 
und  Silber  durch  Anwendung  von  Bonzal- 
chlorid  an  Stelle  von  Methylenjodid  /^-Phenyl- 
pyridin')  und  Dennstedt  und  Zimmermann®) 
gelangten  in  ähnlicher  Weise  zu  Pyridin  und 
Alkylpyridinen,  indem  sie  a-,  bezw.  /^-Alkyl- 
pyrrole  mit  konzentrierter  Salzsäure  erhitzten. 
/^-Äthylpyrrol  z.  B.  geht  hierbei  in  Dihydro- 
picolin : 


HC C.CHj.CHg 

il     II 

HC       CH  ^ 

\/ 
NH 


CH 

/\ 
HC        C .  CHj 

II         I 
HC        CH. 


,*?-Äthylpyrrol 


NH 


Dihydropioolin 

Über. 

Bei  allen  diesen  Reaktionen  tritt  das  neu 
hinzukommende  Kohlenstoffatom  stets  zwischen 
die  beiden  in  doppelter  Bindung  stehenden 
Kohlenstoffatome  ein. 

Aus  Pyrrol  und  Methyljodid  erhält  man 
Tetramethylpyrrol ; 


>)  Ladenburg,  B.  B.  18  (1885),  S.  3100. 

«)  B.  B.  18  (1885),  S.  920  und  20  (1887),  S.  444. 

»)  B.  B.  20  (1887),  S.  444;  21  (1888),  S.  2713; 
Dürkopf  und  Schlaugk,  B.  B.  21  (1888),  S.  832, 
and  Dürkopf  u.  Göttsch,  ibid.  28  (1890),  S.  685. 

^)  Vergl.  hierzu  auch  Combes,  Bull.  Soc.  Chim. 
[3],  1  (J889)  S.  14. 


ö)  Riv  di  chim.  e  di  farmacol.  1884,  S.  182. 
^)  Dennstedt  und  Zimmermann,  B.  B.  18  (1885), 
S.  3318. 

7)  ß.  B.  20  (1887),  S.  192. 
»J  B.  B.  19  (1886),  S.  2194. 
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NH 


NH 


H 


H 


CH 


8 


CH 


8 


+  4CH3J  =  4HJ4. 
II H  CH3 CH3 

neben    geringen    Mengen     von    Tetramothyl- 
dibydropyridin: 


NH 


CH 


8 


CH 


CH 


8 


NH 

ch/\ 


8 


CH 


-j-CH3J  =  HJ-f 


■^8 


8 


CH 


H 


2 


8 


CH 


CH 


8* 


8 


Interessant  ist  femer  auch  der  von  Hantzsch^) 
beobachtete  Obergang  des  Pentamethylens  in 
Pyridin,  denn  das  von  Hautzsch  ans  1,-2- 
Dikotopentamethylenchlorid : 

CO— CO, 


ca 


y 


\ 


CHCl 


CH, 


durch  Behandeln  mit  Ammoniak  erhaltene 
/?-Chlorpyridin: 

C5H5CIO,  +  NH3  =  C,H,C1N  +  2H,0 

ist  identisch  mit  dem  von  Ciamician  aus  Pyrrol 
dargestellten  /^-Chlorpyridin.  Die  Reaktion 
verläuft  sonach  im  Sinne  der  Gleichung: 


NH 


! 


8 


CH 


/ 


CO— CO 


CH. 


\ 


CHCl 


H^O 


N 

/\ 
HC       CH 

+     I        I      +"20. 
HC       CCl 

\/ 
CH 

Auf  analoge  Weise  erhält  man  aus  Tr  ichl  or- 
R-pontendioxycarbousäureester  durch 
Behandeln  mit  Ammoniak  zunächst  das  Amid 
und  dann  Trieb lordioxy-a-Picolin.*) 

Eine  allgemein  gültige  Bildungswoise  der 
Pyridiubascn  ist  von  Hantzsch  aufgefunden 
worden  (Reaktion  von  Hantzsch).  •)  Dieselbe 
beruht  auf  der  Kondensation  eines  Acetessig- 
esters  mit  einem  Aldehydammoniak  oder  ein- 
facher mit  einem  Aldehyd  in  Gegenwart  von 
Ammoniak.  Als  unmittelbares  Reaktions- 
produkt  erhält  man    den    Dicarbonsäureester 


eines  alkylierten  Dihydropyridins ;  so  z.  B. 
kondensieren  sich  zwei  Moleküle  Acetessig- 
ester  mit  einem  Molekül  Aldehydammoniak, 
bezw.  je  einem  Molekül  eines  Aldehydes  und 
Ammoniak  beim  Erhitzen  zu  einem  Hydro- 
coUidindicarbonsäureester : 


8 


CH 

R . OOC . CH,        CHO 
CHo  .CO         NH 


'8 


8 


CH,  .  COOR 

CO.CH3 
CH3 


o  TT  ^    .    ROOC  .  C— CH— C  .  COOR 
3H,0+  „  „ 

CH3  .  C — NH — C  .  CH3. 

Durch  Oxydation  mit  Salpetrigsäure  geht  dann 
diese  Dihydroverbindung  weiter  in  normale 
Trimethylpyridindicarbonsäure  über.  Da  das 
Aldehydradikal  dabei  stets  in  Parastellung 
zum  Stickstoff  tritt,  so  entsprechen  die  mit  den 
übrigen  Aldehyden  resultierenden  Pyridinbasen 
der  allgemeinen  Konstitutionsformel: 

R 

R  .  OOC  .  C— CH— C  .  COOR 

11  H 

CH3  .C— NH— C.CH3. 

Ein  ähnliches  Verhalten  zeigen  die  aromatischen 
Basen.*) 

Modifiziert  man  die  Reaktion  von  Hantzsch 
dahin,  dafs  man  je  ein  Molekül  eines  Alde- 
hydes und  Aldehydammoniak  auf  nur  ein  Molekül 
Acetessigester  einwirken  läfst,  so  erhält  man 
eine  Pyridinmonocarbonsäure ;  so  z.  B.  beim 
Vermischen  von  einem  Molekül  Acetessigester 
(130,0  g)  und  einem  Molekül  Aldehydammoniak 
(61,0  g)  mit  etwas  mehr  als  einem  Molekül  Acet- 
aldehyd  (etwa  50,0  g)  den  Äthyloster  der  a-, 
y-Lu tidin-,  /!?-Carbonsäure :  ^) 

CH« 


I 
COH 


IICII.^ 

I 
HCO 


CH^ .  COOCJI, 


CO  .  CH 


H^N 

I 
II 


8 


CH 


+  311,0  +  11,  = 


HC 

li 
HC 


8 


C.COOC^H^ 


II 

C .  CH3 


^N' 


a-.  }'-Latidin-/?-C«rbontftare&ther. 


»)  B.  B.  22  (1889),  S.  2827. 
•)  C.  Hoffmann,  B.  B.  22  (1889),  S.  1266. 
»)  Ann.  Chem.  Pharm.  215  (1882)  und  B.  B.  17 
(1884),  S.  1521;  18  (1885),  S.  1745  u.  2579. 


*)  B.  B.  17  (1884),  S.  1515  u.  20  (1887),  S. 
1338;  verjfl.  auch  B.  B.  20  (1887),  S.  445  u.  21 
(1888),  Ref.  8.  638. 

»)  Michael  B.  B.  18  (1885),  S.  2020. 
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Eine  iutoreissante  Synthese  von  Pyridin-, 
bezw.  Piperidinverbindungen  wurde  ferner  von 
Paal  und  Strasser  ^)  ausgeführt.  Bekanntlich 
gehen  die  Diketone,  in  denen  die  beiden 
Carbonyle  durch  zwei  hydrierte  Kohlenstoff- 
atome  getrennt  sind,  wie  z.  B.  in  der  Gruppe: 

CO— CH— Cfl— CO, 

I  I 

leicht  in  Pyrrol-,  bezw.  Thiophen-  oder  Fur- 
furanderivate  über,  während  sich  die  Dikoton- 
verbindungen : 

CO— CH— CH — CH— CO 

I  !  I 

in  Pyridinderivate  verwandeln. 

Dcmgemäfs  geht  Diphenacylessigsäure  durch 
Ik'handeln  mit  alkoholischem  Ammoniak  in 
der  Kälte  zunächst  in  das  Ammouiumsalz  der 
a-,  a-Diphenyldihydropyridincarbonsäure : 

COOH 

I 


Cell^CO.CH^.CH, 

CH^ 

.COC.H,  +2NH3 

CH 

CH 

.  COONH^ 
CH 

CgH^  .  C 

\     / 

C.CgH^ 

NH 

und  dieses  dann  durch  Erhitzen  auf  seineu 
Schmelzpunkt  weiter  in  die  freie  a-,  a-Di- 
phenylpyridincarbousäure  über. 

Durch  Erhitzen  der  Diphenacylessigsäure 
mit  alkoholischem  Ammoniak  im  Druckrohr 
erhält  man  direkt  a-,  a-Diphenylpyridincarbon- 
säure  neben  etwas  a-,  a-Diphojiylpiperidin- 
carbonsäuro.  Durch  Zersetzen  der  ersteren  er- 
hält man  schliefslich  a-,a-Diphenylpyridin. 

Pyrldinbasen  aus  Glutaminsäure.  — 

Wird  /!?-Oxyamidoglutaminsäureoster  — 
das  Einwirkungsprodukt  von  Ammoniak  auf 
Acctondicarbousäureester  —  mit  Alkalicar- 
bonaten  erhitzt,  so  bildet  sich  Glutazin  nach 
der  Gleichung:*) 


NH, 

oh' 


II,C 

I 

oc 

HNH     OCjH^ 


CHj 

CO      "" 

1 


H^C 


OC 


C=MI 
CH 


2 


CO 


NH 
+  C2H^.0H+H20. 


Dasselbe  liefert  zahlreiche  Derivate.  Seiner 
Konstitution  nach  ist  es  ein  Abkömmling  des 
Piperidins  undzwar  könnte  es  als  1-,  5  D  i  k  c  1 0  - 
B-Imidopiperidin  bezeichnet  werden. 

Interessant    ist   ferner    der   Übergang    der 
Citronensäure  in  Pyridinbason. 

Pyridinabkömmlinge  ans  Gitramid.  — 

Das  Amid  der  Citronensäure  geht  beim  Er- 
wärmen mit  konzentrierter  Schwefelsäure  oder 
Salzsäure  in  Dioxyisonicotinsäure  oder  Citra- 
ziusäure*)  über: 


CONH 

I 


2 


/?\ 


COOH 

I 


H^C    OHCH2 


I 


I  — 


ILN.CO       CONa 


HC 
2NH3=      II 

HO.C 


CH 

il 
C.OH. 


^N' 


Das  zugehörige  Citrazinamid  wurde  dann 
später  von  Ruhemann*)  aus  dem  Acctylderivat 
des  Citronensäureesters  durch  Behandeln  mit 
Ammoniak  in  der  Kälte  gewonnen.  Ruhe- 
mann erblickt  in  dieser  letzteren  Synthese  eine 
Stütze  mehr  für  die  Riedel'sche  Pyridinformel. 
Im  Übrigen  mufs  auf  die  von  dem  genannten 
Forscher  gegebene  Interpretation  derselben  ver- 
wiesen werden  (s.  S.  228). 

Auch  aus  Aconitsäureester  erhält  man  durch 
Behandeln  mit  Ammoniak  ein  Pyridinderivat 
und  zwar  das  Citrazinamid  von  lief  mann 
und  Behrmann.^) 

Pyridinabkömmlinge  ans  Pyron  und 
dessen  Verbindungen.  —  Die  Abkömmlinge 
des  Pyrons  —  zu  denen  unter  anderen  auch 
die  Chelidonsäure  gehört  —  sowie  die  Accton- 
dicarbousäureester lassen  sich  gleichfalls  durch 
Behandeln  mit  Ammoniak  in  Pyridinderivate 
überführen.*) 

Als  Py  r  ou  oder  Py  r  okoman  bezeichnet 
man  die  Verbindung:  C^H^O^,  welche  aus  Ko- 
mansäure:  C^IIgO^  .  COOH,  bezw.  Chelidon- 
säure CgH^Oj  (COOU)g  beim  Erhitzen  dieser 
auf  250^  durch  Abspaltung  von  einem,  bezw. 
zwei  Molekülen  Kohlensäure,  entsteht.  Als 
Derivate  des  Pyronkems: 


/CH=CH 


C0<^  >0 

\ch=ch/ 


>)  B.  B.  20  (lh«7),  S.  2756. 

«)  V.  Pechmann  u.  Stokes,  B.  B.  18  (1885),  S. 
2290;  ibid  19  (1886),  8.  2694;  ibid.  20  (18H7), 
8.  2655. 

«)  Behrmann  u.  A.  W.  Hofmann,  B.  B.  17  (18H4), 
8-  2681. 

Oaar«tohi,  Alkaloide. 


*)  B.  B.  20  (1887),  S.  799. 

'^)  Ibid.  S.  3366. 

«)  B.  B.  17  (1881),  S.  2387;  18  (18S5),  Ref. 
S.  424  u.  381;  19  (1886),  8.  2708  und  20  (1887), 
S.  2655. 
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gelten  zur  Zeit  Mekonsäure,  Pyromekonsäure, 
Chelidonsäure  n.  a.  m.  Durch  Behandeln  mit 
wässerigem  Ammoniak  geht  das  Pyron  leicht 
in  das  bei  168^  schmelzende  Oxypyridin: 


CO 


C.OH 


HC 

CH                                    HC 

CH 

II 

1       +NH,  =  H,0+     1 

1 

HC 

CH                                    HC 

CH 

\ 


0 


über. 


Die  Koman-  oder  Pyronmonocarbonsäure 
hingegen  verwandelt  sich  beim  Erwärmen  mit 
Ammoniak  in  /^-Oxypicolinsäure :  ^) 


CO 


HC       CH 
I         ,  +NH,  =H,0  + 

HC       C.COOH 


0 


C.OH 


HC 

I 
HC 


CH 

I 

C.COOH. 


N 


Der  Stickstoff  vertritt  demnach  in  beiden 
Fällen  den  Sauerstoff  des  Pyronkerns. 

Nach  derselben  Reaktion  erhält  man  aus 
Eomensäure : 


C,H,0/ 


COOH 


OH 


durch  Erwärmen  mit  Ammoniak  die  schon  seit 
längerer  Zeit  unter  dem  Namen  Komenamin- 
säure  bekannte  Dioxypicolinsäure : 

/COOH 
C,H,N^OH      . 
\0H 


Die  Oxykomensäure: 

COOH 
C,HO,^OH 
\0H 


geht  beim  Erhitzen  mit  Ammoniak  auf  150  bis 
160®  in  Trioxypicolinsäure: 

C5HN(0H)3  .  COOH 

und  die  Chelidonsäure  bei  gleicher  Behandlung 
in  Oxypyridindicarbonsäure : 


.CH= 


CO 


\ 


CH= 


COOH 


+  NH3  = 


;ooH 


Chelidona&are 


H,0  +  HO  .  Ci 


.CH= 


^VM^V/ 


COOH 

N 


<\ 


COOH 


Ozypyridindioarbontftnre 


Über.*) 


Ebenso  verwandelt  sich   auch  Mekonsäure 


COOH 
CHO^^COOH 
\0H 


durch    Behandeln    mit   Ammoniak   in    Dioxy- 
picolinsäure. 

Aus  dem  Dimethy  Ipy  ron  dicarbon- 
säureester  erhielten  Conrad  und  Guth- 
zeit")  durch  Behandeln  mit  konzentriertem 
Ammoniak  den  Lutidondicarbonsäureester  : 


CO 


C^H^.O.CO.C       C.COOCgH^ 

II        II  +  N^s 

CHq  .  C        C .  OH« 


0 


CO 


C,H^.O.CO.C 

II 
CHg  .  C 


C.COOC^Hft 
II 
C .  CH« 


+  H,0. 


NH 


>)  Ost,  Journ.  f.  prakt.  Cham.  [2]  27  (1883),  S. 
272  und  29  (1884),  S.  63. 


^)  Haitinger  u.  Lieben,  Wien.  Monatsh.  5  (1884), 
S.  333;  Lerch,  ibid.  S.  367. 
«)  B.  B.  19  (1886),   S.  22  u.  20  (1887),   S.  155. 
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Pyridinabkommlinge  aus  Gumalln-, 
bezw.  Apfelsänre.  —  Äpfelsäure  geht  beim 
Erhitzen  mit  konzentrierter  Schwefelsäure,  bezw. 
Zinkchlorid  in  Cnmalinsäure: 

COOH 


C  =  CH— 0 

I  I 

CH=CH— CO 

über,  welche,  als  Lactoncarbonsäure,  beim  Be* 
handeln    mit  Ammoniak  Cumalaminsäure: 

COOH 

.      I 

C=CH  .  NH« 

I 

CH=CH  .  COOH 

liefern  müfste.  Diese  letztere  ist  jedoch  sehr 
wenig  beständig  und  geht  daher,  unter  Ab- 
spaltung von  Wasser,  in  ihr  Lactim:  die 
Oxynicotinsäure,  über:^) 

(I) 
COOH  COOH 

C=CH.  NHg  —  H^O  =  C=CH-N 


I 

CH=CH . COOH 


I  II 

CH=CH-C.OH. 


Möglicherweise  bildet  sich  jedoch  —  anstatt 
des  Lactims  —  das  Lactam  der  Cumalamin- 
säure und  dann  würde  die  Oxynicotinsäure 
als  eine  Pyridonmonocarbonsäure : 

(11) 
COOH 

I 

C=CH— NH 

I  I 

CH=CH-CO 

aufzufassen  sein. 

In  der  That  entstehen  bei  der  Einwirkung 
primärer  Amine  Verbindungen,  welche  das 
Alkoholradikal  dem  Stickstoff  angelagert  ent- 
halten, so  z.  B.  in  der  Verbindung: 

COOH 


C=CH— N  .  CH, 


CH=CH— CO. 

Dieses  Methylderivat  ist  aber  identisch  mit 
dem  direkt  aus  Oxynicotinsäure  und  Methyl- 
jodid  erhältlichen.  Hiernach  hätte  die  For- 
mel (II)   die   gröfsere  Wahrscheinlichkeit  für 


sich.  Mit  Natrinmamalgam  entwickeln  diese 
Phenyl-  und  Methylderivate  der  Oxynicotin- 
säure Phenylamin,  bezw.  Methylamin. 

Tetrabydropyrldlnderlyate  aus  ß-knU 

Udobrenzwelnsäure.  —  Beim  Reinigen  des 
durch  Zersetzen  von  Brenzweinsäureanilid  ent- 
stehenden Pyranilpyrol'nlactons  erhält  man  auch 
das  Lacton  eines  Pyridinabkömmlings.  Reissert^) 
bezeichnet  dasselbe  als  Lacton  der  N-Phenyl- 
a-Keto-y-Oxy-/:?-a'-Dimethyl-/?-Ani- 
lido-,  /?-Te trahydro pyridincar bon- 
säur e.*)     Die  zugehörige  Säure: 

CO 


HO  .  CO 
CH3 


H^C       ^<^^c^^^ 


>C       CO 


N  .  C,H, 


entsteht  aus  dem  Lacton  durch  Kochen  mit 
Natronlauge.  Sie  schmilzt  bei  150^.  Nach 
Reissert  läfst  sich  die  Bildung  dieser  Säure 
derart  erklären,  dafs  die  als  Ausgangsmaterial 
dienende  Anilidobrenzweinsäure  zunächst  eine 
Spaltung  in  Glykolsäure  und  a-Anilidopropion- 
säure  erfährt,  und  dafs  diese  letztere  hierauf 
sich  zu  gleichen  Molekülen  mit  der  Anilido- 
brenzweinsäure kondensiert. 

Syntbetiscbe  Blldungswelsen  sauer- 
stoffhaltiger Pyridin-  und  Plperldin- 
basen.  —  Pyridin-  und  Piperidin- 
a  1  k  i  n  e.  —  Durch  direkte  Einwirkung  der 
Aldehyde  auf  substituierte  Pyridine  gelanges 
Ladenburg,*)  die  Abspaltung  von  Wasser  zu 
verhindern.  Die  entstehenden  Basen  —  Alkine 
oder  Oxyamine  —  enthalten  den  Sauerstoff 
in  Form  einer  OH-Gruppe. 

Aus  a-Picolin  und  Formaldehyd,  bezw.  Acct- 
aldehyd  erhielt  Ladenburg  die  Verbindungen : 

C^H^NCH^  4.  CHjO  =  CftH^NCH^ . CH, . OH; 

a-PiooIy  Ulkin 

CftH^NCHg  -f-  CHOCH3 
=  CjH^NCH,  .  CH .  OH .  CH3 

a-Piooly  Imethy  lalkin. 

Das    a-Picolylalkin  geht  durch  Abspaltung 


»)  V.  Pechmann  u.  Welsh,  B.  B.  17  (1884), 
8.  936  u.  2384. 

•)  B.  B.  21  (1888),  S.  1385. 

*)  Zur  Nomenklatur  der  organischen  Basen  sei 
hier  erwähnt,  dass  man  die  dem  Stickstoff  ange- 
lagerten Elemente  oder  Atomgruppen  zum  Unter- 


schiede von  den  an  Eohlenstoffatome  gebundenen 
durch  ein  vorgesetztes  N-  oder  n-  kenntlich  zu 
machen  pflegt;  während  die  Orte  der  letzteren 
durch  Ziffern,  bezw.  griechische  Buchstaben  an- 
gedeutet werden. 
*)  B.  B.  22  (1889).  S.  2583. 
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von  Wasser  in   das    bei    158—159**   siedende 
Vi  D  y  1 1>  y  r  i  d  i  n : 

C,II,NCH  ==  CH, 
Ober. 

Durch  RcdulitioD  mit  Natrium  in  alko- 
holischer Lösung  orhult  man  aas  den  beiden 
Banerstoffhaltigen  Basen  die  entfiprecheudeu 
uncrstoffbaltigeu  Pipcridine. 

Allgemeinefl  VerbHlten  der  Pyridin- 
iHuen,  —  Die  Pyridinbosen  sind  eigentümlich 
riechende  FlOssiglieiten.     Das    Pyridin   selbst 
ist  in  Wasser  lOsIich,  seine   Homologen    hin- 
gegen,   bosoudors    die   böheron    Glieder    der 
Iti'ibe,  Hind  darin  fast  oder  gänitlich  uulüslich. 
Es  Bind  eiuaäuerlge  Basen.     Ihre  Salze  sind 
Ifryntallisierbar,  zersetzen  sich  aber  oft  schon  '. 
beim    Verdam]ifon   ihrer   wässerigen    LOaung.  . 
Die    l'yridlnbason    worden,   zum   Unterschied  | 
von  den  Ihuen  isomeren,  leicht   oxydierbaren  '' 
Anitinun,  von  Oxydationsmitteln,   nie  Cbrom- 
säure  und  Saliiolersäuro,  nicht  verändert.  Per- 
mtingauat  hingegen   oxydiert  sie   zn   Pyridin- 
cnrbonsauroo: 
C,ll,iCI[.)N  -4-  0,  =  Il,0  +  CjH,(COOU)N.  j 

Ah  tertiäre  Basen  voreinigen  sie  sich  mit 
den  Alkyljodiden  zu  Jodiden  von  Ammoniam- 
baseu,  auH  denen  Silboroxyd  die  Alkylpyrido- 
uiunibasen  in  Freiheit  setzt. 

Bemerk cnswort  ist  das  uiilorschied liehe  Ver- 
balten (on  Benzol  und  Pyridin  gegen  Chlor. 
Wubrond  dasselbe  —  nach  den  Versuchen 
von  Ilantzach  —  die  Sprengung  des  Benzol- 
kems  und  zwar  ohne  Abspaltung  von  Kohlen- 
stoff bewirkt:  Plicnol  liefert  beim  Bebandeln 
mit  Chlor  in  alkalischer  Losung  Trichlor-  . 
dioxy  nmcnylcarbousäure: 
/COOH 


CIC 
I 


eil, 

I 

C.OH 


Gl 


\/ 


Cl 


ist  OH  Itally')  unter  den  verschiede nsteu  Ver- 
snchsbedingungen  nicht  gelungen,  das  Pyridin- 
molekttl  durch  Einwirkung  von  Chlor  ohne 
völlige  Zerstörung  zu  sprengen.  Beim  Er- 
hitzen mit  JodwasBcrateffsänre  auf  300"  liefert 
Pyridin  normales  Pentan:  CjH,^  —  Collidin 
normales  Octan;  CgH,g, 


Die  bereits  oben  erwähnten  Additionspro- 
duktc  der  Pj-ridinbaaen  mit  Alkyljodiden  gehen 
in  höherer  Temperatur  in  Substitutiensprodukte 
Ober,  indem  das  Alkoholradikal  in  den  Pyridin- 
kern  eintritt,*)  Ans  Pyridinäthyljodid ; 

CiHgN.CjHjJ 

entsteht  so  jodwasserstoffsauorcs/-Äthylpyridin: 

CjH,(C,H,)N.HJ. 

Verhalten  gegen  Aldehyde  und  Ketone. 

—  Die  Bnbstitnierten,  die  CHj- Gruppe  in 
«-Stellung  enthaltenden  Pyridin basen  vereinigen 
sich  mit  Aldehyden  zu  Kondensatioraprodnktcn. 
Ans  a-Picolin : 


I    J 


Ich, 


und  Chloral  entsteht  derart  der  Körper:') 


1      Jr 


^CCL,, 


Auch  mit  aromatischen  Aldehyden  reagieren 
sie  unter  Abspaltung  von  Wasser.  So  vor- 
binden sieb  a-PicoIin  und  Benzaldohyd  zu 
a-Styrylpyridiu  oder  tt-Slilbazol  (vergl.  S.  9ti). 

Laden  bürg  gelangte  durch  Behandeln  der 
ß-Metbylpyridine  mit  Aldehyden  bei  250 — 260" 
zu  ungesättigten  Pyridinbasou,  «-Allylpyridin 
z.  B.  entsteht  nach  der  Gleichung: 


'C  .  CHg  -f  CHO  .  CHj 


In  analoger  Weise  reagieren  die  Ketone.*) 
ErhiUt  man  hingegen   die   a-Pyridiue   mit 
Aldehyden  in  Gegenwart  von  Wasser,  so  er- 
hält man  Oxalkylpyridine,*)  gemäfs  dor  Glci- 
chnng : 

NC^H,  .  CHg  +  CHO  .  CHg 
=  NCjH,  .  CH,  .  CH{OH)  :  GH,. 


')  B.  B.  21  (l«eö),  S.  1773. 
•)  Ladenburg.  B.  B.  16  (1883),  £ 
*)  Einhorn    und    Liebrecnt,    B.    '. 
8.  ih92. 


II     •)  Ladanburg,    Ann.  Chem.  Pharm.  247  (1886), 
IS.  1;   Slöhr,  B.  B.  28  (1890),  Ref.  8.  745;  Journ. 
f.  prakt  Chem.  [2|,  42  (1890),  S.  420. 
■^)  Ladeoburg,  B,  B.  22  (1889),  S.  2584. 
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Reaktionen  der  Pyrldlnbaseii.  —  Dio 

aoR  der  Vereinigung  von  Pyridinbasen  mit 
Alkyljodidea  rosDltierciidoD  Alkylpyridoniam- 
bascu  entwickeln  beim  Erwärmen  mit  Natron- 
lange,  in  Folge  der  Bildnng  von  Dibydro- 
pyridinen,  einen  eigentümlichen,  charakteristi- 
schen Geruch. 

Zum  Nachweis  von  Pyridinen  verfährt  mau 
nach  A.  W.  Ilofmann  am  geeignetsten  in 
folgender  Weise:')  Einige  Tropfen  des  zu 
prtlf enden  Körpers  werden  im  Keagcnsglas 
mit  Methyljodid  erhitzt;  durch  Zugabe  von 
etwas  festem  Kaliumbydroxyd  und  einigen 
Tropfen  Wasser  verwandelt  man  hierauf  das 
Keaktionsprodukt  in  eine  ateife  Paste.  Erhitzt 
man  nun  nochmals,  so  entwickelt  sich  ein 
eigentumlich  stechender,  an  Senfül,  bezw.  Iso- 
nitrilo  erinnernder  Geruch  (allgemeine 
Reaktion  auf  Pyridinbasen).  Die 
Chinolinbasen  zeigen  ein  ähnliches  Verhalten ; 
der  von  ihnen  erzeugte  Geruch  ist  jedoch  zu 
verschieden  von  dem  dio  Pyridinbasen  cha- 
rakterisierenden, als  dafs  er  zu  Verwßchqeinngon 
fuhren  könnte. 

Nach  Oechsuer  de  Coninck^  geben  die 
Jodmcthylate,  Jodätbylaie  n.  s.  w.  der  einen 
Pyridiukern  enthaltenden  Alkaloide  beim  Be- 
handeln mit  Ätzfcali  sehr  ompflndliche  Farben- 
reaktionen. Wirdz.  B.  dasgutkrystalliaiorcnde 
Mcthylpyridoniumjodid:  0„H„K  .  CH^J  in 
erwärmter  alkoholischer  Lösung  mit  Kali- 
lauge von  1,45  spez.  Gew.  versetzt,  so  ont- 
stebt  eine  schüu  rote,  durch  weitere  Zu- 
gabe von  Atzkali  in  rotbraun  Uliergehendo 
Färbung, 

M  ethyldipy  ridoniu  mj  odid  in  alko- 
holischer Lösung  gicbt  schon  in  der  Killte 
mit  Kalilauge  eine  grllutich-blauo  Färbung 
und  ähnlich  verhalten  sich  noch  andere  Pyridine. 

Metbylpiporidouiumjodid  giobt  hingegen  bei 
analoger  Behandlung  keine  Färbung,  so  dafs 
dieses  diffcrente  Verhalten  zur  Unterscheidung 
der  Pyridine  von  ihren  Hexahydroderivaten 
geeignet  ist. 

Mit  reinem  Metbylconi  inj  odid,  wie  auch  mit 
dem  aas  Coniiu  dos  Handels  dargestellten 
Jodmethylat  bleibt  die  Reaktion  ebenfalls  aus; 
mit  den  Collidinen  tritt  sie  hingegen  stets  in 
charakteristischer  Weise  ein. 

Nach  den  Versuchen  von  Gnareschi  geben 
Anilin,  wie  auch  die  mit  Lutidin  u.  a.  w. 
isomeren  Homologen  desselben  gleichfalls  keine 
Färbungen  und  kann  demnach  obige  Reaktion 


■  auch  zur  Unterscheidung  der  Pyridinbasen  von 
I  ihren  isocyklischen  Isomeren  (Amine  der  aro- 
jl  matischen  Reihe)  verwendet  worden. 

Eine  zweite  wichtige  Reaktion  auf  Pjridin- 
I  basen  ist  in  dem  Vorhalten  ihrer  Cbloro- 
,  platinate  —  der  sog.  Aoderson'schen  Reaktion 
,  — gegeben.  Diese  Reaktion  von  Anderson 
j  beruht  auf  der  Umwandlung,  welche  die  Chloro- 
1  platinate    der    Pyridinbasen    durch    siedendes 

I  Wasser  erfahren. 

Das   Pyridincbtoroplatinat ; 

(C^HjN  .  HCl).  .  PtCl^ 
geht    dabei    in   ein    gelbes,   in    Wasser    und 
Säuren    unlösliches   Pulver  Ober,   welches   in 
der  Kälte  selbst  durch  Kalilauge  nur  langsam 
zersetzt  wird.     Seiner  Zusammensetzung : 
j  (CbHjXCI),  .  PtClj 

II  nach  eutstcbt  dasselbe  aus  dem  normalen 
II  Pyridincbloroplatiuat  durch  Abspaltung  von 
i|  zwei  Molektllen  Saksäuro.  AlsZwiscbenprodukt 
I  entsteht  dabei  eine  in  goldgelben  Blättchon') 
J  krystallisierende  Doppelv erbind nng  aus  noch 
!  unverändertem  und  neu  gebildetem  Chloro- 
\'i  platinat: 

!'     (C^H^NHCl),  .  PtClj  ,  (CftHjNCDj  .  PtClj. 
Diese   Reaktion  ist    für    die    Pyridinbasen 
von  allgemeinor  Gültigkeit.     Zu  dor  Bezeicli- 
,  nung  „Reaktion  von  Anderson"  —  in 
I  Erinnerung  an  den  hervorragenden  schottischen 
i  Chemiker  —  ist  die  Anregung  von  Oechsnor 
[  de  Coninck  (I.  c.)  ausgegangen.     Der  Verlauf 
'  derselben  ist  der  folgende :  Die  Chlore  platinate 
(C„Hs„_5N  .  HCDj  -PtCl^  veriieren  unter  dem 
Kinflufs  siedenden  Wassers  mehr  oder  woniger 
schnell  zwei  Moleküle  Salzsäure,  indem  sie  in 
ein  Salz  von  der  Zusammensetzung  : 
CC„Ha,^5NCl)j  .  PtCl, 
'   übergehen.     Hat  sich  eine  gewisse  Monge  des 
:   letzteren  gebildet,    so    verbindet  es   sich   mit 
|i  einem   Teil    des    noch    unzersetzt^n    Chloro- 
ll platinates  und  bildet  ein  Doppelsalz  von  der 
1  Zusammensetzung; 
'  (C„Hj,„_5N  .HCDj.  PtCl^ 

■'  +  (CJl2o_sNCl)i  .  PtCli. 

j       Nach  Oechsnor  de  Coninck  ist  durch  diese 
Reaktion    eine    scharfe    Unterscheidung    dor 
.  P)Tidinchloroiilatiuate  von  den  ontsprech enden 
,  Chiuo  lins  atzen  gegeben. 
I       Die  Chloroplatinato  der  Hydrochinoline  bin- 


')  B.  B.  17  (1884),  8.  1908.  1 

»)  Compt.  Rend.  102  (1886),  S.  IJTO;  108  (1886),  i; 

S.    62  nnd  640  und  Nouvelles  rechercbei  aur  les  ; 

baaei  de  la  lArie  pyridique,  PariB,  1890.  | 


Pharm.    96    (1855), 
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gegen  werden  durch  siedendes  Wasser  in  der- 
selben Weise  verändert,  wie  diejenigen  der 
Pyridinbasen.')  Für  die  Charakteristik  der 
Pyridine  sind  nach  Oechsner  de  Coninck^)  noch 
folgende  Reaktionen  von  Bedeutung: 

In  Berührung  mit  metallischem  Natrium 
gehen  die  Pyridinbaseu  infolge  von  Poly- 
merisation in  Dipyridino:  CnHon^ioN^  und 
Dipyridyle:  C„IIon_i2Ng  über;  läfstmanhin- 
gegon  das  Metall  auf  die  alkoholische  Lösung 
der  Base  einwirken,  so  erhält  man  Hexa- 
hydropyridine. 

Mit  Schwefelkohlenstoff  scheinen  die  Pyridin- 
baseu in  der  Kälte  keine  Verbindungen  ein- 
zugehen ;  ebenso  hat  es  den  Anschein,  als  ob 
dieselben  aus  der  Luft  keine  Kohlensäure  auf- 
nehmen. Die  an  der  Luft  nach  und  nach 
eintretende  Bräunung  beruht  auf  einer,  unter 
Absorption  von  Feuchtigkeit  vor  sich  gehenden 
allmäligen  Oxydation. 

Optisches  Verhalten  der  Pyridlnbasen. 

—  Nach  der  Hypothese  von  van  t'Hoff  und  Le 
Bei  müssen  sämtliche  a-Derivate  des  Piperidins : 


CH 


2 


HoC        CH 
HjC 


2 


•<?< 


NH 
welche  das  asymmetrische  Kohlcnstoffatom  „a" 
enthalten,  optisch  aktiv  sein.  In  der  That  ist  es 
Ladenburg  gelungen,  das  inaktive  synthetische 
Coniin  in  ein  mit  dem  natürlichen  identisches 
Ilechtsconiin  und  in  ein  Linksconiin  zu  spalten. 
In  gleicher  Weise  lassen  sich  auch  a-Methyl- 
piperidiu  («-Pipecolin)  und  a-Äthylpiperidin 
in  zwei  optisch  aktive  Basen  zerlegen.'*) 

Intramolekulare    Umlagerungen.    — 

Die  Pyridinbasen  können,  wie  die  aromatischen 
Amine  (vergl.  S.  89)  und  die  Derivate  des 
Pyrrols  und  Pyrazols,  intramolekulare  Um- 
lagerungen erleiden.  Nach  Ladenburg  zerfällt 
n-Äthylpyridiujodid : 

H 


II 


H 


H 


H 


N 


derart  durch  starkes  Erhitzen  in  ein  Gomengo 
von  a-  und  y-Äthylpyridin  mit  a-,  y-Diäthyl- 
pyridin : 


H 


H 


\ 


H 


92^5  ^i^h 

H  ^\h     H'^^H 


H\/C,ii,  ir.^H    H^CJI, 

N  N  N 

und  zwar  bilden  sich  neben  nur  ganz  geringen 
Mengen  a-,  p'-Diäthylpyridin  auf  einen  Gew.- 
Teil  ^'-Äthylpyridin  zwei  Gew.-Teile  a-Äthyl- 
pyridin. 

Nach  dem  gleichen  Verfahren  erhielt  Ladeu- 
burg*)  noch  andere  Homologe  des    Pyridins. 

Lange*)  gewann  aus  n-Methylpyridinjodid 
durch  einstündiges  Erhitzen  auf  290^  a-  und 
^-Methyli)yridin  und  Schultz^)  in  analoger 
Weise  aus  «-Picolin: 


H 


II 
H 


II 


\/'CH3 

N 

durch  Erhitzen  mit  Äthyljodid  auf  280—300^* 
a-Methyl-,  a'-Äthylpyridin : 


H 


U 


c.ii. 


H 


CH. 


:} 


N 


und  «-Methyl-,  y-Äthylpyridin : 


C,H, 
^H 


U 


Hl^^'CH^. 

N 

Hieraus  ergiebt  sich,  dafs  die  Umlagerung  stets 
nach  der  ct-a'-,  bezw.  y-Stelluug  zum  Stick- 
stoff, nie  hingegen  nach  den  der  Motastellung 
des  Benzolkerns  entsprechenden  /^-//'-Orten 
stattfindet. 

Direkte,  bezw.  durch  Kohlenstoff- 
atome  yermittelte  Yerbindungen  des 
Pyridinkerns  mit  einem  zweiten  Pyridln- 


>)  Bull.  Sog.  Chim.  40  (1883),  S.  276. 

2  \     T       j,      O       11*^ 

»)  B.'  B.  19  (1^886),  S.  2578,  2584  u.  2975. 

*)  B.  B.  16  (1883),  S.  J410u.  2059;  17  (1884), 


S.  772  u.  1121;  18  (1885),  S.  2961;  19  (1886), 
!■  S.  3001. 

:|   ö)  B.  ß.  18  (1885),  S.  3438. 
Ii   «)  ß.  B.  20  (1887),  S.  2720. 
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kern,  oder  aber  mit  aromatischen,  bezw. 
Farfuran-  oder  sonstigen   Kernen.   — 

Beispiele  direkter  Vereinigung  zweier  Pyridin- 
kerne  sind  die  Dip)rridyle:  NC^H^— C^H^N 
(vergl.  unter  Dipyridyle). 

Durch  Einwirkung  von  Methylal  auf  a-Alkyl- 
pyridine  gelingt  es,  zwei  Moleküle  derselben 
durch  eine  Methylengruppe  zu  vereinigen.^) 
So  entsteht  aus  a-Picolin  und  Methylal  Di- 
pl c  o  1  y  1  m  e  t  h  a  n : 


C .  CII^  +  CH3(0CH3),  +  CH3 .  C^  y' 

N  N 

=  2  CH3  .  OH  4- 


C .  CHg  .  CHo  .  CHg  .  C 


N 


N 


Dipicolylmethaa, 

welches  durch  Reduktion  mit  Natrium  in 
alkoholischer  Lösung  in  Dipipecolin- 
methan  übergeführt  werden  kann. 

Letzteres  liefert,  als  bisekundäre  Base,  ein 
Dinitrosoderivat  und  mit  Methyljodid  ein 
Dimethylderivat :  Cj^HgjjNg,  bezw.  : 


CH. 


H,C 


CH^ 


CH. 


H,C 


CH  .  CHj  .  CH,  .  CII2  .  HC 


CH 
CH. 


2 


N .  CH 


8 


N.CH., 


das  sich  vom  Spart  ein:  Cj^H^^Ng  nur 
durch  einen  Mehrgehalt  von  4  H  unterscheidet. 
Diese  Synthese  ist  insofern  von  Wichtigkeit^ 
als  viele  natürlich  vorkommende  Alkaloide 
durch  Vereinigung  von  Pyridinkernen  mit 
solchen,  bezw.  mit  aromatischen  Kernen  mittels 
einer  oder  mehrerer  Methylengruppen  zu  ent- 
stehen scheinen  (vergl.  unter  Spart  ein). 

Beispiele  von  Basen,  welche  den  Pyridin- 
koni  in  direkter  Bindung  mit  einem  oder 
mehreren  aromatischen  Kernen  enthalten,  liegen 
in  den  drei  Monophenylpyridinen : 


C.CgHß 


C  .  CgHj 


C  .  CßHß 


N 


N 


a-Phenylpyridin  *) 


/f-Phenylpyridin*) 


N 


y-Phenyl- 
Pyridin*) 


und  im  Triphenylpyridin  ( A co 1 0  p  h  e  11  0  n  i  n  V) 
mit  der  vermutlichen  Konstitution:*) 


C  .  C^Hg 


C,H,  .  C 


C  .  C(jH^ 


N 


vor. 


Ein  Pyridin,  in  dem  die  Verbindung  des 
Pyridin-  und  aromatischen  Kerns  durch  mehrere 
Kohlenstoffatome  vermittelt  wird,  ist  das 
a-Stilbazol  Von  Baurath:*) 


C  .  CH  =  CH  .  C 


\/ 


N 


welches  als  Eondensationsprodukt  aus  a-Methyl- 
pyridin  und  Benzaldehyd  entsteht. 

Ferner  existieren  Basen,  welche  durch  Ver- 
einigung je  eines  Pyridin-  und  Furfurankerns 
entstehen.  So  erhielt  E.  Merck  aus  a-Picolin, 
bezw.  a-Methylpyridin  und  Furfurol  bei  Gegen- 
wart von  wenig  Ziukchlorid  das  bei  51 — 52** 
schmelzende  a - F u rf ur äthen  p y r i d  1  n: 

N  0 


HC 


C  .  CH  =  CH  .  C 


HC\/CH 
CH 


HC 


,CH 


Durch  Reduktion  mit  Natrium  in  alkoholischer 
Lösung  geht  dasselbe  unter  Aufnahme  von 
acht  Atomen  Wasserstoff  in  a-Furfuräthan- 
piperidin: 

NH  0 


CH 

I 

CH 


H,C       CH  .  CEj  —  CH,  .  C 


I         I 


HgC 


CH. 


1 

HC 


CH, 


—  eine  bei  245 — 247^  siedende  Flüssigkeit  — 
über,  dessen  Salze  gut  krystallisieren. 


»)  Ladenburg,  B.  B.  21  (1888),  S.  3099.  |'     ^)  Engler   u.    Heiner,   B.  B.  6   (1873),   8.  638; 

«)  Skraupu.  Cobenzl,  Monatsh.  f.  Chem.  4  (1883),  il  Engler  u.  Riehm,  ibid.  19  (1886),   S.  40;    Riehm, 
S.  436.  Ann.  Chem.  Pharm.  288  (1887),  S.  27. 


»)  Ciamician  u.  Silber,  ß.  B.  20  (1887),  S.   191. 
*)  flantzsch,  B   B.  17  (1884),  S.  1518. 


«)  B.  B.  20  (1887),  S.  2719  u.  21  (1888),  S.  818. 
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IL  Spezieller  Teil. 

1.  Pyridin:  C^H^N.  —  Das  Pyridin 
worde  zncrst  von  Anderson  zasammen  mit 
homologen  Basen  im  Dippel'schen  Tieröl  auf- 
gefunden; später  wies  es  Greville- Williams 
unter  den  teerigen  Destillationsprodukten  der 
bituminösen  Schiefer  von  Dorsetshire  und  im 
Steinkohlenteer  nach,  und  Church  und  Owen 
isolierten  es  zusammen  mit  seinen  Homologen 
aus  dem  Destillationsteer  des  irländischen 
Torfes.  In  geringer  Menge  fand  es  ferner 
Williams  in  den  Destillationsprodukten  des 
(.'inchonins  mit  Atzkali,  welche  in  der  Haupt- 
sa<;he  aus  Chinolinbasen  bestehen.  Endlich 
kommt  Pyridin  auch  im  Tabakrauch  und  — 
nach  Monari  und  Scoccianti')  —  unter  den 
Uöstprodukten  des  Kaffees  vor.  Synthetisch 
wurde  Pyridin  zuerst  als  Spaltungsprodukt  der 
Nicotinsäurc : 

C^II^N  .  COOH  =  C(\  +  C^HjN 

durch  trockene  Destillation  ihrer  Salze  mit 
Ätzkalk  erhalten;*)  ferner  durch  trockene 
Destillation  des  Calcinmsalzes  der  Cinchoracron- 
säuro : 

C^H^N  .  (COOH),  =  2CO2  -f  C^H.N. 

Gerichten  fand  es  unter  den  Einwirkungs- 
produkten von  Natronkalk  auf  Bromtarconin'*) 
und  Königs*)  gewann  Pyridin  aus  Piperidin 
durch  21-standige8  Erhitzen  mit  sechs  Molekülen 
Silberoxyd  in  wässeriger  Lösung  am  Rückflufs- 
kühler.  Schneller  noch  vollzieht  sich  diese 
letztere  Überführung  des  Piperidius  in  Pyridin 
beim  Erhit>zen  des  ersteren  mit  konzentrierter 
Schwefelsäure  auf  300®.  Bei  Verwendung  von 
10,0  g  Piperidin  ist  die  Reaktion  nach  sieben 
Stunden  beendet. 

('ahours  und  pjtard  wiesen  das  Pyridin  im 
Jubro  1880  unter  den  Produkten  der  trockenen 
Destillation  des  Nicotins  nach  und  Kuuz- 
Krause  erhielt  es  als  Spaltungsprodukt  aus 
dem  amorphen  Plmetin.**; 

Aufsor  nach  den  oben  angeführten  all- 
gemeinen Bildungsweisen  entsteht  Pyridin  noch 
nach  folgenden  Reaktionen: 

Vau  Gemisch  von  Acetylcn  und  Blausäure 
verbindet   sich    beim    Durchgehen    durch    ein 


ii 


rotglflhendes  Rohr  zu  Pyridin  and  zwar  ver- 
läuft die  Reaktion  vermutlich  im  Sinne  der 
Gleichung:*) 

CH       HC       CH       HC— CH— CH 

+         +         =            I 
CH  N      CH       HC— N CH. 

Allerdings  konnte  Lubavine  bei  der  Wieder- 
holung dieses  von  Ramsay  angegebenen  Ver- 
suches kein  Pyridin  erhalten;^/  Oechsner  de 
Coninck^)  hingegen  erhielt  wiederum  einen 
basischen  Körper,  ohne  denselben  jedoch  als 
Pyridin  identifizieren  zu  können.  Nach  Buchka 
und  Sprogne*)  beruht  die  von  Perkin,  aus 
dem  Jahre  1866  herrührende  Angabe:  Pyridin 
entstehe  als  Reduktionsprodukt  des  A  m  i  d  o  - 
azonaphtalins,  auf  einem  Irrtum.  Mo- 
nari^®) erhielt  Pyridin  aus  Ammoniak  und 
Äthylalkohol,  beim  Durchleiten  des  Gemisches 
in  Dampf  form  durch  glühende  Röhren. 

Erwähnenswert  ist  noch  das  Vorkommen 
von  Pyridin  (zu  ungefähr  0,5  %„)  im  käuf- 
lichen GärungsamylalkohoP'),  sowie  ferner  im 
Benzol  und  ToluoP*)  des  Handels.  Seine  Ent- 
fernung aus  den  genannten  Lösungsmitteln 
läfst  sich  durch  Waschen  derselben  mit  an- 
gesäuertem Wasser  erreichen.  Auch  im  Roh- 
ammoniak des  Handels  ist  Pyridin  enthalten. ^^) 

Das  in  den  Handel  kommende  Pyridin  wird 
teils  aus  Knochenöl  (Tieröl),  teils  aus  Stein- 
kohlenteer gewonnen.  Die  Handelsware  ist 
schon  ziemlich  rein.  Das  Rohpyri'din  wird 
aus  dem  öl  durch  Ausschütteln  mit  Schwefel- 
säure und  darauffolgende  Behandlung  der 
schwefelsaueren  Lösung  mit  Ätzkali  gewonnen. 
Nach  dem  Trockenen  der  freien  Base  über 
festem  Kaliumhydroxyd  wird  dieselbe  noch- 
mals der  fraktionierton  Destillation  unterworfen. 
Die  weitere  Reinigung  des  Rohpyridins  wird 
erreicht,  indem  man  dasselbe  mit  Kalium- 
permanganat oder  Chromsäuro  oder  Ferri- 
cyankalium  zum  Sieden  erhitzt. 

Das  sog.  reine  Pyridin  des  Handels  mufs 
nochmals  über  festem  Kaliumhydroxyd  getrocknet 
und  fraktioniert  werden,  wobei  mau  die  bei 
115 — 116®  übergehende  Fraktion  als  reines 
Pyridin  auffängt. 

Das  Pyridin   ist   eine  farblose,  bewegliche. 


»)  L'Orosi,  1895,  8.  88;  Ref.  Pharm.  Centralh. 
86  (1895),  8.  525. 

')  Wcidel,  Ann.  Chem.  Pharm.  165  (1873)  u. 
Laiblin,  B.  B.  10  (1877),  8.  2436. 

")  B.  B.  U  (1881),  8.  310. 

*)  B.  B.  12  (1879),  8.  2341. 

'^S  (InvorölVentlichtc  Untersuchungen. 

•)  RanjHRy,  B.  B.  10  (1877),  8.  736 ;  Baeyer,  Ann. 
Uhcm.  Pharm.  166  (1870),  8.  282.  ^ 

')  Bull.  80c.  (^him.  45  (1886),  8.  248. 


«)  Ibid.  S.  418. 

»)  B.  B.  22  (1889),  8.  826. 

»0)  Rivista  di  Chim.  med.  e  farm.  1884,  8.  .181 
und  Jahresber.  1884,  8.  9'J4. 

»»)  Haitinger,  Monatsh.  f.  Chem.  8  (1882),  8.  688; 
Guareschi  u.  Mosso,  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.  1, 
8.  58. 

")  Monari,  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.  2,  8.  190. 

'*)  Ost,  Joum.  f.  prakt.  Chem.  1883. 
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lichtbrcchoude  Flüssigkoit  vou  starkem  und 
üigeutüinlicheüi  Geruch  uud  brcnueudem  Ge- 
schmack. Sein  spez.  Gew.  ist  bei  0"  nach 
Ladenburg  =  1,0033,  nach  Richard  =  0,9802. 
Es  siedet  unter  760  mm  B.  bei  116^,5,  brennt 
mit  leuchtender  und '  rufsendeir  FJamme  und 
ist  in  Wasser,  Alkohol,  Äther  und  Chloroform 
in  allen  Verhflltnisseu  löslich.  Die  wässerige 
liösuug  besitzt  stark  alkalische  Reaktion;  die- 
jenigen in  wasserfreiem  Alkohol,  bezw.  Chloro- 
form sind  dagegen  neutral  reagierende  Flüssig- 
keiten. 

Wie  Ammoniak  fällt  Pyridin  viele  Metalle, 
besonders  Zink,  Eisen  und  Aluminium  aus 
ihren  Salzlösungen;  auch  Kupfer  wird  von 
Pyridin  aus  seinen  Lösungen  gefällt,  der 
Niederschlag  löst  sich  aber  in  einem  Cber- 
schufs  der  Base  zu  einer  schön  blau  gefärbten 
Flüssigkeit.  Mit  Wasser  bildet  Pyridin  ein 
bei  92—93**  siedendes  Hydrat: 

C,H,N  +  3H,0. 

Dasselbe  besitzt  das  spez.  Gew.  1,0219. 

Magnesiumsalze  uud  Silbenütrat  werden 
durch  Pyridin  nicht  gefällt. 

Das  Pyridin  ist  eine  tertiäre  Base  und  ver- 
einigt sich  daher  direkt  mit  Alkyljodiden.  In 
Berührung  mit  metallischem  Natrium  geht  es 
in  Dipyridin:  Cj^^Hj^K,  und  Dipyridyl: 

Die  Pyridinsalze  krystallisieren,  sind  in 
Wasser  löslich  und  in  einigen  Fällen  selbst 
zorfliefslich.  Ferner  ist  das  Pyridin  durch  die 
Eigenschaft,  leicht  Doppelsalze  zu  bilden,  aus- 
gezeichnet. 

Oxydationsmittel,  wie  Chromsäure  und  Sal- 
petersäure sind  auf  Pyridin  ohne  Einwirkung. 
Schwofelsäure  führt  es  —  jedoch  erst  bei 
220^  —  in  Pyridinsulfosäure  über  und  kon- 
zentrierte Jodwasserstoffsäure  reduziert  es  bei 
gegen  300^  zu  Ammoniak  und  normalem 
Pentan : 

CAN  +  5H,=NIl3+C,H,,. 

In  alkoholischer  Lösung  wird  es  durch  Natrium 
zu  Piperidin: 

C,H,N  +  3n2=C5Hj,  .NU 

reduziert.  Pyridin  liefert  ferner  auch  zahl- 
reiche Substitutionsprodukte. 

Ideiitltäts-Ueaktionen.    —    Aufser    an 

seinem  charakteristischen  Gerüche  kann  das 
Pyridin  noch  durch  folgende  Reaktionen  er- 
kannt werden: 

1.  Beim  Erwärmen  mit  Methyljodid  uud 
Kaliamhydroxyd  entwickelt  es  den  die  Pyridin- 
basen  charakterisierenden  Geruch  (vergl. 
S.  237:  Reaktionen  der  Pyridinbasen). 

Ovsrefohi,  Alkaloide. 


2.  Mit  Platinchlorid  entsteht  •  in  der 
wässerigen  Lösung  des  Pyridins,  bezw.  der 
Pyridinsalze  ein  orangefarbener  Niederschlag 
»on  P y  r  i d i  n c h  1 0  r  0  p  1  a  t i  n  a t : 

(C,Il,N),II,PtCl,. 

Dasselbe  ist  wenig  löslich  in  kaltem  Wasser, 
leichter  in  siedendem  uud  kann  daraus  *in 
orangefarbenen,  bei  240 — 242"  schmelzenden 
Krystallen  erhalten  werden. 

Aus  der  wässerigen  Lösung  scheidet  sich 
durch  längeres  p]rhitzen  zum  Sieden  ein  gelber, 
in  Wasser  und  Säuren  unlö^icher  Niederschlag 
aus,  welcher  aus  dem  normalen  Chloroplatinat 
durch  Austritt  von  Salzsäure  hervorgeht  und 
aus  Piatino pyridinchlorid: 

(C,1I,N),  .  PtCl, 

besteht  (Anderson'sche  Reaktion). 

3.  In  der  mit  Salzsäure  angesäuerten  Lösung 
der  Base  erzeugt  Kalium  -  Platinsulfocyanat 
einen,  in  kaltem  Wasser  wenig,  in  siedendem 
Wasser  leichter  l(5islichen,  orangefar])enen 
Niederschlag.  Aus  der  heifs  gesättigten  Lösung 
scheidet  sich  das  Salz  in  schönen,  roten,  in 
Äther  unlöslichen  Krystallen  aus,  welche  bei 
170—172®  unter  Zersetzung  schmelzen  (Gua- 
reschi\ 

4.  Das  Chloraurat  bildet  einen  aus 
schönen  gelben  Nadeln  bestehenden  Nieder- 
schlag. 

5.  Cadmiumchlorid,  Zinkchlorid  und  Queck- 
silberchlorid erzeugen  selbst  in  verdünnten 
Pyridinlösungen  weifse,  krystallinischo  Nieder- 
schläge (Monari). 

6.  Ebenso  entsteht  mit  Pikrinsäure  selbst 
in  verdünnten  Pyridinlösungen  ein  gelber, 
krystallinischer,  bei  162"  schmelzender  Nieder- 
schlag (Ladenburg). 

7.  Das  Pyridin  teilt  aufser  den  schon  er- 
wähnten noch  andere  Reaktionen  mit  den  Al- 
kaloideu :  so  wird  seine  wässerige  Lösung  durch 
Phosphomolybdänsäure,  Tannin  und  ähnliche 
Fällungsreagentien  der  Alkaloide  ebenfalls 
gefällt. 

8.  In  der  wässerigen  Lösung  des  Pyridin- 
sult'ates  entsteht  auf  Zusatz  von  Jod-Jodkalium 
ein  grau-grüner,  krystallinischer,  bei  89^  schmel- 
zender Niederschlag  von  der  Zusammensetzung: 
CJI^N  .  UJ  .  J^   (Dalfert). 

9.  In  der  wässerigen  Lösung  der  freien  Base 
erzeugt  Jod-Jodkalium  einen  braunen  Nieder- 
schlag. 

Quantitative  Bestlmmang  des  Pyri- 
dins. —  Zur  Bestimmung  des  Pyridins  in 
seinen  Salzen  bedient  man  sich  der  für 
Ammoniak  gebräuchlichen  Destillation  mit 
Kaliumhydroxyd  und  darauffolgenden  Titrierung 
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mit  Normal  -  Schwefelsäure.  Die  wässerige 
Lösung  der  freien  Base  kann  direkt  mit  Halb- 
Normal-Schwefelsäure  unter  Verwendung  von 
Congorot  als  Indikator  titriert  werden.  Die 
Säure  darf  nur  allmälig  zugegeben  werden. 
Das  Ende  der  Reaktion  giebt  sich  durch 
Farben  Umschlag  von  rot  in  blau  zu  erkennen. 
Da  die  üblichen  Indikatoren  gegen  Pyridin 
nur  wenig  empfindlich  sind,  so  empfiehlt 
Schnitze,^;  die  Pyridinlösung  mit  einer  geringen 
Menge  P'errichlorid  zu  versetzen  und  mit 
Normal-Schwefelsäure  bis  zum  Verschwinden 
des  ausgeschiedenen  Forrihydrates  zu  titrieren, 
welcher  Punkt  dann  das  Ende  der  Reaktion 
anzeigt.  Einfacher  dürfte  es  noch  sein,  die 
Titrierung  nach  der  indirekten  Methode: 
Obernättigen  mit  Normalsäure  und  Zurück- 
titrieren mit  Normalalkali  unter  Verwendung 
von  PhcnolphtaleYn  als  Indikator  auszuführen. 
1  cc  7.^-N-Schwefelsäure  entspricht  0,03943  g 
Pyridin. 

FrUfun^  auf  Reinheit.  —  Das  reine 
für  therapeutische  und  chemische  Zwecke  be- 
Htimmte  Pyridin  mufs  aufser  den  im  Vorher- 
gehenden angeführten  physikalischen  und 
chemischen  Eigenschaften  auch  noch  den 
folgenden  Anforderungen  entsi>rechen : 

1.  Nefslers  Reagens  mufs  in  der  wässerigen 
Lösung  des  Pyridins  wie  seiner  Salze  einen 
rein  weifsen  Niederschlag  erzeugen.  Bei  Gegen- 
wart der  geringsten  Si)ur  Ammoniak  erscheint 
der  Niederschlag  gelb,  bezw.  rötlich   gefärbt. 

2.  Reines  Pyridin  mufs  sich  in  konzentrierter 
Schwefelsäure  farblos  l(')sen  und  die  Lösung 
darf  sich  auch  beim  Erwärmen  nicht  oder  doch 
nur  sehr  schwach  gelblich  färben  (E.  Fischer). 

Pyridlnsalze.  —  Sämtliche  Salze  des 
Pyridins  krystallisieren  gut. 

Das  Chlorhydrat:  (^I^N  .  HCl  bildet 
zerfliefsliche  Krystalle. 

Das  Nitrat;  CbII^N  .  IINOg  krystallisiert 
in  langen,  sublimierbaren,  in  Wasser  leicht 
löslichen  Nadeln. 

Das  Pik  rat:  C^H^N  .  CeH2(N02)3  .  OH 
ist  gelb  gefärbt,  krystallisiert  gut^)  und  schmilzt 
bei  262"  (Ladenburg). 

Doppelsalze  des  Pyridins.  —  Das  Pyri- 
din bildet  zahlreiche,  durch  grofse  Krystalli- 
sationsfähigkeit  ausgezeichnete  Dopi)elsalze. 

»)  B.  B.  20  (1887),  S.  3391. 

')  Monari,  1.  c. 

•)  Monari,  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.  1884, 
S.  195;  Jahresber.  f.  Chem.  18m4,  S.  629. 

*)  B.  B.  21  (1888),  S.  1578. 

*)  Als  interessante  und  sehr  vollständige  Mono- 
graphieen  des  Pyridins  und  seiner  Derivate  seien 
angeführt : 


Das  Chloroplatinat: 

(CftH^N  .  HCl),  .  PtCl^ 

schmilzt  nach  Königs  bei  226^,  nach  Lieben 
und  llaitinger  bei  223,5 — 225^,5,  nach  anderen 
Angaben  bei  240—242®.  Mit  Wasser  mehrere 
Tage  zum  Sieden  erhitzt,  geht  es  in  Chloro- 
platinpyridinchlorid  (Platinopyridinchlorid) : 

Cl,Pt.(C,TI,NCl),, 

ein  gelbes,  in  Wasser  und  Säuren  unlösliches 
Pulvef  tiber  (Anderson). 
Das  Platinsulfocyanat: 

cC,H,N),Pt(CNS)« 

krystallisiert  aus  Wasser  in  roten,  luft- 
beständigen Prismen.  Es  ist  in  kaltem  Wasser 
wenig,  in  warmem  Wasser  und  Alkohol  leichter 
löslich,  in  Äther  hingegen  unlöslich  und  schmilzt 
unter  Bräunung  bei  170—172®. 

Mit  Platin  bildet  Pyridin  zahlreiche,  den 
Platinammoniumverbindungen  entsprechende 
Platinpyridinverbindungen,  deren  Konstitution 
im  dritten  Abschnitt:  Metallamine  ein- 
gehendere Erörterung  finden  wird. 

Die  Schwermetalldoi>pelsalze  des  Pyridins 
sind  besonders  eingehend  von  Anderson  und 
von  Jörgensen  untersucht  worden. 

Monari  ^)  erhielt  schön  krystallisierte  Doppel- 
salze mit  Quecksilberchlorid,  Zinkchlorid  und 
Cadmiumjodid.  Durch  Vermischen  der 
wässerigen  Lösungen  von  Pyridin  und  Zink- 
chlorid, bezw.  Cadmiumjodid  erhält  man  die 
beiden  Verbindungen: 

(C,FI,N),  .ZnCl,,  bezw.  (C.H.N)^  .  CdJ,, 

welche  später  auch  von  Lang*)  dargestellt 
wurden  und  besonders  zur  Reinigung  des  Roh- 
pyridins  geeignet  sind. 

Das  Pyridin  ist  vorübergehend  auch  als 
Arzneimittel  gegen  Asthma  angewandt  worden. 
Nach  innerlichem  Gebrauch  wird  es  durch  den 
Harn  als  Methylpyridylammoniumhydrat  wieder 
ausgeschieden.  Ferner  findet  es  Verwendung 
zur  Denaturieruug  des  Alkohols. 

Wie  das  Benzol,  so  bildet  auch  Pyridin  mit 
Chlor,  Brom,  Sauerstoff  u.  s.  w.  zahlreiche 
Substitutiousprodukte,  an  welche  hier  nur  er- 
innert werden  kann.  Für  spezielle  Zwecke 
sei  nochmals  auf  die  bereits  erwähnten  Mono- 
graphien  über  Pyridin  verwiesen.*^)     Nur  die 


1.  Hesekiel,  die  Pyridinbasen  in  der  chemischen 
Litteratur,  Hamburg  u.  Leipzig,  1886 ; 

2.  Metzger,  Pyridin,  Chinolin  und  deren  Derivate, 
Braunschweig,  1885; 

3.  Calm-Buchka,    Die  Chemie   des  Pyridins  und 
seiner  Derivate,  Braunschweig,  1889—1891; 

4.  Dürkopf,  Artikel  Pyridin   im  Handwörter- 
buch der  Chemie  von  Ladenburg,  1891,  Band  9. 
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Oxypyridino  und  die  Pyridiucarbonsäuren  — 
insonderheit  die  letzteren  —  nehmen  insofern 
unser  besonderes  Interesse  in  Anspruch,  als 
sie  von  gröfstcr  Wichtigkeit  für  das  Ver- 
ständnis der  Konstitution  vieler  natürlicher 
Alkaloide  sind.  Es  sei  daher  derselben  noch 
in  aller  Kürze  gedacht. 

Oxypyridlne  oder  Pyridone.  —  Die- 
selben leiten  sich  von  den  Pyridinen  durch 
Ersatz  eines  oder  mehrerer  Wasserstoffatome 
durch  die  entsprechende  Anzahl  Hydroxyl- 
gruppen ab.  Die  neuesten  Untersuchungen 
haben  gelehrt,  dafs  sich  diese  Körper  —  und 
zwar  infolge  von  Desmotropie  —  in  manchen 
Fällen  wie  wirkliche  Oxydcrivate  oder  Phe- 
nole, bei  anderen  Heaktionen  hingegen  wie 
Ketone  —  daher  ihre  Benennung:  Fyridone 
—  verhalten.  So  reagiert  die  Verbindung 
C^HgNO  gemäfs  der  beiden  Formeln: 


HC 

n 

HC 


C.OH 


CH 

II 
CH 


CO 


und 


HC 

II 
HC 


CH 

II 
CH 


N 

y-Oxypyridia 


NH 


y-Pyridon. 


Die  Oxypyridino  lassen  sich  entweder  aus 
den  Sulfoderivaten  durch  Schmelzen  mit  Ätz- 
kali oder  aber  aus  den  Chlor-,  bezw.  Brom- 
pyridinen  durch  Erhitzen  mit  Kalium-  oder 
Natriumalkoholat  darstellen.  Die  Oxypyridin- 
carbonsäuren  gehen  beim  Erhitzen  unter  Ab- 
spaltung von  Kohlensäure  ebenfalls  in  Oxy- 
pyridino über.  Diese  Reaktion  ist  insofern 
von  Bedeutung,  als  Citronensäure ,  Pyron, 
Mekon-,  Pyromekon-  und  Chelidonsäure  durch 
Erwärmen  mit  Ammoniak  in  Oxy pyridiucarbon- 
säuren übergehen,  von  denen  man  dann  in 
obiger  Weise  zu  den  entsprechenden  Oxy- 
pyridinen  gelangt. 

-  Betrachtet  man  hingegen  die  Oxypyridino 
als  Pyridone,  so  erscheinen  sie  als  Ab- 
kömmlinge der  Dihydropyridine.  So  wäre  das 
Cf-Pyridon  als  n-,  a-Dihydropyridin  aufzu- 
fassen, in  welchem  die  CH^-Gruppe  durch  die 
CO-Gruppe  ersetzt  ist: 


CH 

/x 

HC        CH 

II         I 
HC        CH 


2 


NH 


a-Pyridon        n-,  a-Dihydropyridio. 


Monoxypyridiiie.  —  Die  drei  bekannten 
isomeren  Monoxypyridino  sind: 

1.  a-Oxypyridin  oder  or-Pyridon:  Bei 
106—107®  schmelzende  Krystalle. 

2.  /^-Oxy Pyridin  oder  /^-Pyridon: 
Schmilzt  bei  124^5. 

3.  y-Oxypyridin  oder  y-Pyridon: 
Schmilzt  bei  148^5. 

Dioxypyridine.  —  Die  Konstitution  der 
drei  bekannten  Dioxypyridine  ist  zur  Zeit  noch 
nicht  festgestellt. 

1.  Pyrokomenaminsäure;  C5H3N(0H)2 
-f-  HgO.  Dieselbe  zersetzt  sich,  ohne  vorher 
zu  schmelzen,  bei  250®. 

2.  Dioxypyridin: 

C,H3N(0H),  +  'I.U^O. 
Schmilzt  beim   schnellen  Erhitzen   unter  Zer- 
setzung gegen  255®. 

3.  Dioxypyridin  CftHgNcOH)^.  Schmilzt 
bei  237—239®. 

Trioxypyridine.  —  Von  den  s  e  c  h  s  theo- 
retisch möglichen  Isomeren  kennt  mau  zur 
Zeit  erst  zwei:  Die  Pjrromekazonsäure  von 
Ost  und  das  dem  Phloroglucin  entsprechende 
l-,3-,5-  oder  symmetrische  Trioxypyridin  von 
V.  Pechmann. 

1.  Trioxypyridin  (vielleicht  1:3:4) 
oder  Pyromekazousäure:  C5H2N(OH)g. 
Reagiert  sauer  und  färbt  sich  mit  Ferrichlorid 
indigblau. 

2.  Trioxypyridin  1  :3:5.  Dasselbe 
entsteht  aus  Glutazin  durch  Erhitzen  mit  Salz- 
säure: 

CftHeN.O^  -f  HCl  -f  H,0  =  C^H^NO^ 

+  NH^Cl. 

Es  besitzt  die  Konstitution: 

C.OH 

/\ 
HC        CH 

II         I 
HO .  C        C.OH. 

\y 

N 

Tetroxypyridlne.  —  Das  eiuzige  zur 
Zeit  bekannte  Tetroxypyridiu :  C^HN(OH)^ 
führt  auch  den  Namen :  Oxypyromekazonsäure. 
Durch  Ferrichlorid  wird  dasselbe  intensiv  violett 
gefärbt. 

NItrile  der  Pyridinreihe.  —  Man  kennt 

deren  erst  wenige.  Sie  entstehen  nach  Art 
der  aromatischen  Nitrile  aus  den  entsprechenden 
Pyridinsulfosäuren  durch  Destillation  derselben 
mit  Cyankalium. 

31* 


244 


II.  Abschuitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


/i^-Cyaupyridin  :  N^H^N  .  CN  schmilzt 
bei  48- 49^*) 

KetonederPyridinreihe.  — /^-Pyridyl- 

methylketon:  CftH^N  .  CO  .  CH3.  —  Sein 
Hydrat:  C^H^N  .  C(OH).,  .  CH^  entsteht  aus 
Ilydroxäthylpyhdin:  CJI^N  .  CH  .  OII  .  CII3 
durch  Oxydation  mit  Goldchlorid  in  alkoholischer 
Lösung.-) 

2.  Pyrldinearbonsäuren. 

Die  als  Endprodukt  der  Oxydation  der 
eigentlichen  Alkaloide  resultierenden  stick- 
stoifhaltigen  Säuren  sind  fast  sämtlich  als 
Derivate  des  Pjrridins,  bezw.  Chinolins  erkannt 
worden.  Sämtliche,  der  Theorie  nach  möglichen 
Pyridiucarbonsäuren  (auch  Carbopyridin- 
säuren,  Pyridincarboxylsäuren  oder 
kürzer  Pyridinsäuren  genannt)  sind  zur 
Stunde  bekannt. 

Es  sind  die  folgenden: 

Formel : 


n 


n 


Zahl  der 
Ivotneren: 

Pyridin  C^H^N 

Pyridin-monocarbonsäuren  C^H^N .  COOII      3 

„       -dicarbonsäuren       CJIgN.CCOOia,  6 

„       -tricarbonsäuren      C^H^NCCOOH)/  6 

-tetracarbonsäureu  C^IINCCOOII)^      3 

-pentacarbonsäuren  0^^(00011)^         1 

Von  diesen  Pyridiucarbonsäuren  wurde  zu- 
erst die  von  Hühner  aus  Nicotin  durch  Oxy- 
dation mit  Chromsüuremischung  dargestellte 
Nicocyansäure  oder  Nicotinsäure  ein- 
gehender untersucht.  Laibliu  ersetzte  später 
die  Chromsäure  durch  Kaliumpermanganat. 
Hübner  selbst  erkannte  überdies  auch  sogleich 
die  Beziehungen  dieser  aus  Nicotin  gewonnenen 
Säure  zum  Pyridin  und  bezeichnete  sie  dem- 
gemäfs  als  Pyridincarboxylsäure: 
Cyi^N  .  COOH.^) 

Die  allgemein  gültige  Darstellungsmethode 
der  Pyridiucarbonsäuren  beruht  auf  der  Er- 
fahrung, dafs  alle,  Seitenketten  enthaltenden 
Pyridinderivate  bei  der  Oxydation  Pyridin- 
carbousäuren  liefern: 

CJI^N.CIIa  +  03=  CjH^N  .  COOK  +  H^O 
CftH5^N.C^H^  +  Oj,  =  Cj^H3N.(COOII)2  +  2C02 


Chinolin 


+  H,0. 


Viele  natürliche  Alkaloide  geben  daher  bei 
der  Oxydation  Pyridiucarbonsäuren :  so  liefert 
Nicotin  Nicotinsäure  und  Berberin  Berberon- 
säure  u.  s.  w. 


Diese  Pyridiucarbonsäuren  besitzen  gleich- 
zeitig saueren  und  basischen  Charakter.  Jedoch 
nimmt  der  letztere  mit  der  Anzahl  der  in  das 
Molekül  eintretenden  CarboxyJgruppeu  immer 
mehr  ab. 

Ihr  Verhalten  beim  Erhitzen  erinnert  au 
das  der  Benzolcarbonsäuren.  Wie  diese  beim 
Erhitzen  auf  gegen  200"  in  einen  Benzol- 
kohlenwasserstoff und  Kohlensäure  zerfallen, 
so  spalten  sich  viele  von  ilinen  schon  beim 
blofsen  Erhitzen  in  Kohlensäure  und  Pyridin: 

C«Hß  .  COOH  =  CO2  -f  i\U^ 
CjH^N  .  COOH  =  CO2  4-  ^^sHftN. 

Alle  zerfallen  in  die  genannten  Kom])onenten 
durch  trockene  Destillation  ihrer  Calciumsalze, 
oder  wenn  man  sie  mit  Kalk  gemischt  erhitzt. 

Die  mehrere  CarboxyJe  enthaltenden  Pyridin  • 
carbonsäuren  können  hierbei  auch  nur  ein 
oder  zwei  Moleküle  Kohlensäure  abspalten 
und  dadurch  in  eine  Pyridincarbonsäure  mit 
geringerer  Basizität  übergehen : 

CftH^NCCOOlIl,  —  CO2  =  CftH^N  .  COOH 


Chinolinsäore 

C^HoNcCOOH), 

Carbodinicotinsäure 


Nicotinbänre. 

C{\  =  CJlgNCGOOH)^ 

Dinicotinsäure. 


Zur  Unterscheidung  der  verschiedenen 
Pyridiucarbonsäuren  kann  bis  zu  einem  ge- 
wissen Grade  ihr  Verhalten  gegen  Ferrosulfat 
dienen,  indem  nur  diejenigen  Pyridiucarbon- 
säuren, welche  eine  Carboxylgruppe  in  der 
a-Stellung  zum  Stickstoff  enthalten,  auf  Zu- 
gabe von  Ferrosulfat  zu  ihrer  wässerigen 
Lösung  charakteristische  —  gelbe,  orange- 
farbene oder  auch  blutrote  —  Färbungen 
anunehmen. 

Die  nachfolgende  Tabelle  enthält  eine  Zu- 
sammenstellung der  Namen,  Formeln  und 
wichtigsten  Eigenschaften  sämtlicher  Pyridiu- 
carbonsäuren. Die  in  der  zweiten  Kolonne 
angegebenen  Stellungszahlen  der  Carboxyl- 
gruppon  entsprechen  den  nachstehend  be- 
zeichneten Orten  des  Pyridinkerus : 


CH 


//HC*      -GUß 


a'llG^      'Glla 


N 


>)  0.  Fischer.  B.  B.  16  (1882),  S.  62. 

«)  Hardy  u.  Calmel»,  Compt.  Rend.  103  (1886), 

S.  *j;7. 


«)  Annal.  der  Chem.  1867. 
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Namen 


Stellnn^  der 

COOH- 

Grappen 


Kry  stall  form 


Schmelzpunkt 


Kryntall- 
wasser- 
Gehalt 


Verhalten  heim 
Erhitzen 


Bemorkangen 


Picolinsäure 


1 


Nicotinsäurc 
IsoDicotinsäurc 

Chiuolinsäuro 


2 
3 

1  :2 


Pyridinmoiiocarbonsäuren. 
Nadeln,     I       13')® 


n 


231^ 
3a5" 


Wird  durch  Na- 
amalgam  unter  Ent- 
wickelung  von  NII3 
in  ungesättigte  Fett- 
säuren verwandelt. 


n 


Pyridindicarbonsäuron. 


Lutidinsäurc 


Dipicolinsäure 


Isocincbomcron- 
säure 

Dinicotinsäuro 

Cincbomeron- 
säurc 


Dicke 
Prismen. 


1:3 

(a-y) 
1:5 

1:4 

2:4 
2:3 


Mikroskopi- 
scbe  Nadeln. 

Feine 
Nadeln  oder 
BLattchen. 
Mikro- 
skopische 
Blättchen. 
Kleine 
Krystalle. 
Prismen. 


193" 


239« 
236^* 

236® 

285® 
266® 


—       !  Zerfällt  in  CO 
u.  Nicotinsäure. 


2 


IH^O 


iVoH.O 


1  od.  IV., 
H.O 


ZerfälltinCO^u. 
Isonicotinsäure. 
Zerfällt  bei  245® 
in  2CO2  u. 
Pyridin. 
Zerfällt  in  CO, 
u.  Nicotinsäure. 


» 

Zerfällt  in  COg 
u.  Isonicotin- 
säure neben 

wenig 
Nicotinsäure. 


Wird  durch  Essig- 
säureanhydrid    in 
das  Anhydrid : 
C,H3NcC0),0 
(Schmelzpkt.  134®) 

verwandelt. 

FeS04:rötlich-gelb. 

FeSO^:  blutrot. 


FoSO^:  rötlich- 
gelb. 


Pyridintricarbonsäuren. 


1  -  ('arbocincho- 
merousäuro 

Carbodinicotin- 
säuro 

Carboisocincho- 
meronsäuro 

5-('arbocincho- 

moronsäure 

(Berbcron- 

säure"! 

Sym.     Carbolu- 
tidinsäuro 


2  -  Carbocincho- 
mcronsäuro 


1:2:3 
1:2:4 
1:4:5 
2:3:5 


1  :3:5 
{Sx-a'-y) 


2:3:4 


Rhombische 
Tafeln. 

Krystall- 
aggregato. 

Dünne 
Blättchen. 

Triklino 
Prismen. 


Weifso 
Nadeln. 


249— 2o0® 
(unter  Zer- 
setzung). 
323® 


240® 
(unter  Zer- 
setzung). 
Bräunt  sich 
bei  215"  u. 
schmilzt  bei 

243®. 

227® 

(unter  Ent- 

wickelung 

von  CO2). 


1V,H,0 


>? 


2  ILO 


2 


« 


V) 


Zerfällt  in  CO^ 
u.Cinchomoron- 

säuro. 
Zerfällt  in  CO, 
u.  Dinicotin- 

säure. 
Zersetzt  sich. 


Geht  beim 
Kochen  mit  Eis- 
essig in  (Jincho- 
meron  säure  über. 
Zerfällt  in  CO 
und  Lutidin- 
säurc. 


2 


Blättchen. 


llexagonale  261®  (unter;     3H2O;  iZerfällt  in  CO^ 

wird  bei  j    und  Cincho- 
115®      I    mcronsäuro. 
wasserfrei.! 


Schwärz- 
ung). 


Wird    durch    Na- 
amalgam  unter  Ent- 
wickeluug  von  NH, 
in  Cinchonsäuro 
C,  Hjj  0^  verwandelt 


FeSO^:  blutrot. 


FoSO^:    rötlich- 
gell). 

Am  leichtesten  lös- 
liche von  sämtlichen 
Pyridintricarbonsäuren. 
Mit  Salzsäure  ent- 
steht ein  gemisch- 
tes Chlorhydrat. 


FoSO^:  farblos. 
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Nnroen 


BUlInnff  der 

COOH- 

Grappen 


Kryitallforin 


Sohmelzpnnki 


Krystall- 
wuser- 
Gehalt 


YerhaltAn  beim 
Erhitxen 


Bemerktnigen 


Pyridintetracarbonsäuren. 


Honachbarto 
Tyridintotra- 
carbonHüuro 

UnHymmetrischo 
Tyrldintotra- 
carbonsäuro 


SyiiimctrUcho 
Tyrldliitotra« 
rarboiidäuro 


1:2:3:4 


1:2:3:5 


1:2:4:5 


Prismen. 


Feine 
Nädelchen. 


Glänzende 
Nädelchen. 


Verkohlt. 


187— 188^ 
Nach  dem 
Trockenen 
bei  lOO^erst 
bei  217^ 
Verkohlt. 


2  oder 
3  Hg  0;  wird 

bei  115® 
wasserfrei. 
2  Hg  0;  wird 

bei  115« 
wasserfrei. 


2  HjO;  ver- 
liert 1  Mol. 
HgO  bei 
105^  das 
zweite  bei 
120^ 


Geht  bei  160®  in 

2-Carbocin- 
chomeronsäure 

über. 

Bei  150®  noch 

unverändert. 


Geht  bei  150® 
unter  Abspalt- 
ung von  2  COg 
in  Dinicotin- 
säure  über. 


Pyridinpentacarbonsäure. 


Pyrhllnponta- 
riirhouNäuro 


1 :2:3: 
4:5 


Mikroskopi- 
sche 
Nädelchen. 


Verkohlt. 


2  oder 
SUgO; 

wird  bei 
115® 

wasserfrei. 


Geht  in  2- 

Carbocincho- 

meronsäure 

über. 


NH.    Wogen  der,  von   den   höheren  Homologen   des  Pyridins  sich  ableitenden  homologen  Pyridin- 
(mrhoriBäurcn  sei  auf  die  S.  212,  Anmerkung  5  angeführten  Spezialwerke  verwiesen. 


3.  BetaVne  der  Pyridinreihe. 

Die  vom  Pyridin  sich  ableitenden  BetaYne 
cMitHprochon  in  allen  Stücken  den  BetaYnen 
d«r  aliphatischen  Reihe  (vergl.  S.  154). 

Im  Jahre  1882  erhielt  E.  v.  Gerichten^) 
nuH  Pyridin  und  Monochloressigsäure  das  Chlor- 
hydrat dos  PyridinbetaYns: 


CH 
CH^Cl  /\ 

(!^n^N  -f  I  =  HC       CH 

COOH  I         I 

HC       CH 


,  HCl. 


N— CH. 


0— CO 

Diese  Verbindungen  haben  gegenwärtig  in- 
sofern erneute  Bedeutung  erlangt,  als  einige 
natürliche  Alkaloide,  bezw.  Oxydationsprodukte 
dorsolbeu,  wie  Tr  igen  eil  in  und  Pilo- 
carpin, die  Apophyllen-  und  Hydrastin- 
säuro  als  Derivate  von  Pyridinbetaünen  er- 
kannt worden  sind. 

Im  Jahre  1886  erhielt  Hantzsch^)  aus    den 


drei  Pyridincar  bonsäuren:  /^-Pyridincarbon- 
säure  (Nicotinsäure),  a-Pyridincarbonsäure 
(Picolinsäure)  und  CoUidincarbousäure  durch 
auf  einander  folgende  Behandlung  mit  Methyl- 
jodid,  bezw.  Silberoxyd  die  entsprechenden 
drei  Pyridinbetaüne: 


CO .  OH  +  2  CHg  J  -f  KOH  = 


N 


Pioolins&nre 


CO.OCH3  4.KJ-f  II^O; 


N-^J 
1 
CH3 


CO .  OCH 


+  AgOH  = 


3 


CO . OCH 


8 


N— J 


N— OH 


CH 


3 


CH 


+  AgJ; 


8 


»)  B.  B.  15  (1882),  S.  1251. 


I      «J  B.  B.  19  (1886),  S.  31. 


IL  Abschnitt,     ßascn  mit  geschlossener  Kette. 


247 


CO.  OCH 


3 


CO  +  CHg  .  OH. 


N— OH 
I 
CH 


8 


N-0 

I 
CH 


8 


Picolinbetuln. 


^5^4 


d\  .  CO 

Pyridinbetalfn:   C^HjjN<^^        /     (vergl. 

^-0^    oben).  — 

Dasselbe  krystallisiert  in  glänzenden,  rhomb- 
ischenTafeln  und  bildetgut  krystallisierendeSalze. 

MetbylbetaYu  der  cr-Pyridincar- 
bon säure  (Picoliusäure) : 

CO 

>0.  - 
N .  CH,, 

Bildet  zerfliefsliche  Krystalle.') 

a)  Trigonellin  oder  Methylbetalfn  der 
Nicotinsäure:  C^H^NO^+H^O.  —Das 
Trigonellin  ist,  als  direkter  Abkömmling  des 
Pyridins,  das  am  einfachsten  konstituierte  sauer- 
stoflfhaitige  Alkaloid.  Jahns^)  isolierte  das- 
selbe zuerst  aus  Bockshornsamen,  den  Samen 
von  Trigonella  foenum  graecum  und  wies 
dann  später  auch  die  Identität  der  natürlichen 
Base  mit  dem  inzwischen  von  Hantzsch^)  aus 
der  Nicotinsäure  durch  Behandeln  mit  Kalium- 
hydroxyd und  Methyljodid  bei  150^  erhaltenen 
Beta'in  nach.  Sonach  besitzt  das  Trigonellin 
die  Konstitution: 


CH 


HC 

II 
HC 


C— CO 


CH 


/ 


/ 


+  ^h^' 


N. 
I 
CH 


0 


8 


Das  Trigonellin  krystallisiert  aus  Wasser 
in  langen,  glänzenden  Nadeln,  aus  Alkohol  in 
Prismen.  Sein  Krystallwasser  entweicht  bei 
100^.  Wasserhaltig  schmilzt  es  bei  schnellem 
Erhitzen  bei  130^,  wasserfrei  unter  Zersetzung 
gegen  218^.  Es  ist  leicht  löslich  in  Wasser, 
schwerer  in  Alkohol  zu  neutral  reagierenden 
Flüssigkeiten;  unlöslich  in  Äther,  Chloroform 
und  Benzol.  Die  wässerige  Lösung  färbt  sich 
auf  Zusatz  von  Ferrichlorid  rötlich.     Schwefel- 


säure ist  selbst  bei  Siedetemperatur  auf  Trigo- 
nellin ohne  Einwirkung.  Beim  Erhitzen  mit 
Baryt  auf  120"  oder  mit  Ätzkali  entwickelt 
es  Methylamin;  mit  überschüssiger  Salzsäure 
(spez.  Gew.  1,20)  auf  260-270®  erhitzt,  zer- 
fällt es  in  Methylchlorid  und  Nicotinsäure 
(nebenher  entstehen  auch  geringe  Mengen 
Pyridin). 

Kaliummercurijodid  erzeugt  in  angesäuerten, 
nicht  aber  in  neutralen  Trigonelliulösungen 
Niederschläge. 

Das  Chlorhydrat:  C,H,N02  .  HCl  bildet 
in  Wasser  leicht,  in  Alkohol  schwer  lösliche 
Nadeln  oder  Blättchen. 

Das  Chloroplatinat: 

(C,H,N02  •  HC1)2  .  PtCl^  +  H^O 

krystallisiert  zuweilen  auch  in  wasserfreien 
Prismen.     Es  ist  in  Alkohol  fast  unlöslich. 

Das  Chloraurat:  C,H,N05  .HCl.  AuCl^ 
krystallisiert  aus  Salzsäure  in  quadratischen, 
bei  197—1980  schmelzenden  Tafeln. 

Bei  Überschufs  an  Goldchlorid  entstehen 
feine,  bei  185 — 186®  schmelzende  Nadeln  des 
Salzes:  (C^II^NO^)^  .  3HC1  .  3  AuCla  (Jahns). 

Über  das  Methylbetalfn  der  Collidin- 
carbonsäure  vergl.  weiter  oben.*) 

Apophyllensäare  oder  Apophyllsäure 

(Methylbetain  der  Cinchomeronsäure): 
CgH,NO^  -|-  HgO.  —  Diese  einbasische 
Säure*)  entsteht  als  Oxydationsprodukt  aus  Co- 
tarnin  (Wöhler)  und  Bromtarconin  (v.  Gerichten) 
beim  Kochen  derselben  mit  Salpetersäure. 
Roser®)  erkannte  sie  als  eines  der  Methyl- 
betal'ne  der  Cinchomeronsäure,  aus  welcher 
sich  dieselbe  auch  durch  Behandeln  mit  Methyl- 
jodid bei  100^  gewinnen  läfst: 

C,H3(C00H)2N  +  CH3J  = 


Cinchomeronsäure 


C,H3(C00H) 


2 


,CH. 


CH 


C,H3(C00H),N< 


8 


HJ-j- 


CftH3(C00H)N— CHg 

I  I 

CO 0 

Apophyllens&nre. 

Auf  Grund  dieser  Bildungsweise  kann  aber 


')  Hantzsch,  loc.  cit. 

«)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887J. 

•)  Loc.  cit. 

^)  Hantzsch,  loc.  cit. 


^)  Die  Bezeichnung  „Apophyllensäure*'  soll  an 
die  dem  Apophyllit  ähnliche  Krystallform  der  in 
Rhombendodekaedern  krystallisierenden  Säure  er- 
innern. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  234  (1886),  S.  116. 
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der  Apophyllcnsäure  nur  eine  der  beiden  nach- 
stehenden Konstitutionsformeln : 


COOII 
CO 


IIOOC 


CO 


oder 


N— 0 
I 
CH 


8 


N- 
I 
CH 


0 


8 


zukommen. 

Die  Apophyllcnsäure  ist  unlöslich  in  Alkohol 
und  Äther,  schwer  löslich  in  kaltem  Wasser. 
Aus  der  kalten  wässerigen  Lösung  scheidet 
sie  sich  in  farblosen  Rhombendodekaedcrn, 
aus  der  hcifs  gesättigten  wässerigen  Lösung 
hingegen  wasserfrei  in  büschelförmig  vereinigten, 
kurzen  Nadeln  aus.  Bei  120®  wird  sie  wasser- 
frei und  schmilzt  unter  Kohlensäureentwickelung 
bei  241—2420.  Mit  Salzsäure  auf  250®  erhitzt, 
zerfällt  sie  in  Methylchlorid  und  Cinchomeron- 
säure.  Die  Ai)ophyllensäure  bildet  sowohl  mit 
Säuren  wie  mit  Basen  krystallisierte  Salze. 
Die  Silberverbindung  explodiert  beim  Erhitzen. 

b)  Pilocarpin 
und  sonstige  Jaborandibasen. 

Die  von  Pilocarpus  pinnatifolius,  Fam. 
Rutaceae,  Xanthoxyleae  stammenden  Jaborandi- 
blätter')  enthalten  neben  einem  ätherischen 
Öle  verschiedene  Alkaloide. 

Das  Jaborandi-Öl  siedet  bei  176—182« 
und  besteht  in  der  Hauptsache  aus  dem  bei 
178«  siedenden  und  wahrscheinlich  mit  Cinen 
identischen  Pilocarpen:  Cj^jH,g. 

Die  wichtigste  der  Jaborandibasen  ist  das 
Pilocarpin,  neben  welchem  Harnack^) 
noch  Pilocarpidin  und  vor  diesem  in  Ver- 
bindung mit  Meyer  ^)   das  J  aber  in    auffand. 

Die  von  Piper  reticulatum  stammenden 
falschen  Jaboraudiblätter,  wie  auch  noch  andere 
Arten  der  Gattung  Piper  enthalten  gleich- 
falls Pilocarpin. 

Das  in  wissenschaftlicher  wie  therapeutischer 
Hinsicht  wichtigste  und  interessanteste  der 
vorgenannten  Jaboraudi  -  Alkaloide  ist  das 
Pilocarpin. 


Pilocarpin:  Cj^H^^N^O,.  —  Das  Pilo- 
carpin wurde  im  Jahre  1875  von  Hardy*) 
entdeckt,  seine  Formel  jedoch  erst  später 
durch  Harnack  und  Meyer*)  ermittelt. 

Im  nicht  völlig  reinen  Zustande  bildet  es 
eine  amorphe,  klebrige  Masse,  rein  hingegen 
krystallisiert  es.  Es  ist  rechtsdrehend.  In 
Wasser  ist  es  nur  wenig  löslich,  leichter  wird 
es  von  Alkohol  und  Äther  aufgenommen;  in 
Benzol  ist  es  unlöslich.  Seine  wässerige  Lösung 
reagiert  alkalisch.  Von  den  Alkalien  wird  es 
zu  Salzen  der  Pilocarpinsäure:  Cj^HjgN^Og 
gelöst,  aus  deren  Lösungen  Säuren  die  un- 
veränderte Base  wieder  abscheiden. 

Mit  den  Säuren  verbindet  sieh  Pilocarpin 
zu  nur  schwierig  krystallisierenden  Salzen. 

Beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  gelit  es  in 
Jaborin  und  Pilocarpidin  über. 

Von  Schwefelsäure  wird  Pilocarpin  ohne 
Färbung  gelöst;  die  Flüssigkeit  nimmt  aber  auf 
Zusatz  einer  Spur  Kaliumdichromat  eine  anfangs 
braungrüne,  dann  reingrüne  Färbung  an.  Es 
ist  jedoch  dies  Verhalten  keine  Speziaireaktion 
auf  Pilocarpin.  Im  Übrigen  giebt  Pilocarpin 
auch  sämtliche,  für  die  Alkaloide  charakte- 
ristischen Fällungsreaktionen. 

Beim  Schmelzen  mit  Kaliumhydroxyd  zersetzt 
es  sich  unter  Bildung  von  Monomethylamin, 
Trimethylamin,  Pyridin  und  anderen  Produkten 
(Kingzett,  Poehl,  Harnack  u.  Meyer,  Chastaing). 

Nach  einer  Beobachtung  von  Hardy  und 
Calmels  vollzieht  sich  die  Spaltung  des  Pilo- 
carpins auf  schnelle  und  glatte  Weise  durch 
Erhitzen  seiner  wässerigen  Lösung  zum  Sieden. 
Die  Base  zerfällt  dabei  geradauf  in  einen 
Pyridinabkömmling:  die  /^-Pyridin-a-Milchsäure 
und  iu  Trimethylamin:®) 

CH3 

CjiHjoNoO,  +  HjO  =  C,H^N-C.OH 

I 
COOH 


i^-Pyridin-a-Milchsäare. 

+  (CH3),N. 

Eine  der  theoretischen  entsprechende  Menge 
Trimethylamin  erhält  man,  wenn  man  5,0  g 
Pilocarpin  in  2  Liter  Wasser  gelost  12  Stunden 
langamRückflufskühler  im  starken  Sieden  erhält. 


*)  In  neuerer  Zeit  wird  als  Stammpflanze  der 
echten  d.h.  an  krystallisierbarem Alkoloid reichsten 
Jaborandiblätter  nicht  mehr  die  obenangeführte 
Art,  sondern  Pilocarpus  Jaborandi  be- 
zeichnet; Pilocarpus  pinnatifolius  hingegen  wie  P. 
mycrophyllos,  P.  trachylophus  (dessen  Blätter  im 
Vorjahre  von  C'eara  eingeführt  wurden)  u.  a,  m. 
zu  den  alkaloidarmen  Abarten  gerechnet  (Gehe, 
Handclsber.  Sept.   1,^9-1,  S.  47).  ("•  Ka.-Krse.) 


«)  B.  B.  19  (1886),  Ref.  S.  357  u.  6i;i;  u.  Ann. 
Chem.  Pharm.  288  (1887j,  S.  228. 

•)  Ann.  Chem.  Pharm.  20  t  (1880),  S.  67;  und 
B.  ß.  18  (1880),  Ref.  S.  1997. 

*)  Wegen  der  zu  befolgenden  Extraktionsmethoden 
des  Pilocarpins  raufs  auf  die  angeführten  Original- 
arbeiten verwiesen  werden. 

*)  Vergl.  oben  Anmerkung  No.  2  und  3. 

«j  Compt.  Rend.  102  (lö86),  S.  1562  u.  103 
(1886)  S.  275. 
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Bei  der  Oxydation  mit  Kaliumpermanganat 
zerfällt  Pilocarpin  in  Ammoniak,  Trimethylamin 
und  sirupförmige,  nicht  krystallisierende  /5f- 
Pyridintartronsäure : 

//CjH^N  .  C0H(C00H)2 

die    durch    weitere  Oxydation    schliefslich   in 
/if-Pyridincarbonsäure : 

/^-Cftll^N  .  COOK 

tibergeht. 

Durch  dieses  Verhalten  ist  aber  das  Pilo- 
carpin als  ein  Beta'inderivat  der  /J-Pyridin- 
a-Milchsäure  charakterisiert. 

Synthesen  des  Pilocarpins.  —  Der  im 

Vorhergehenden  skizzierte  Abbau  desPilocarpin- 
moleküls  hat  Hardy  und  Calmels  zur  Synthese 
des  Pilocarpins  geitihrt,  indem  sie  von  der 
/t^-Pyridin-a-Milchsäuro  ausgehend,  diese  zu- 
nächst in  Pilocarpidin  und  letzteres  dann 
weiter  in  Pilocarpin  verwandelten.^) 
Von  der  /i?-Pyridin-a-Milchsäure : 

CH  XOOH 


HC 
HC 


C_C~OH 


CH 


CH 


8 


N 


gelangten  die  genannten  Forschor  durch  Be- 
handeln mit  Phosphortribromid  zur  p?-Pyridin- 
cf-Brompropiousäure; 

CH  xCOOH 


H 


C— C-Br 


HCv     /^^CH        ^"» 


N 

und  von  dieser  durch  Behandeln  mit  Tri- 
methylamin in  wässeriger  Lösung  unter  Druck 
bei  150^  zum  Pilocarpidin: 

.COOH 
/;-CJI^N-C-Br       -f  N(CH3)3  =  CHgBr  -f 


CH 


3 


COOH 


^^-C,H,N-C-N(CH3), 

\CH. 

-  i ' 

Pilocarpidin 

Die    letzte    Reaktionsphase:     Überführung 
des  Pilocarpidins    in  Pilocarpin    ist    insofern 


mit  Schwierigkeiten  verknüpft,  als  dabei  der 
extraradikale  dreiwertige  Stickstoff  in  fünf- 
wertigen  tibergeführt  werden  mufs,  während 
das  Stickstoffatom  des  Pyridinkerns  dreiwertig 
bleiben  mufs.*)  Diesen  Reaktionsbedingungen 
kann  dadurch  Rechnung  getragen  werden,  dafs 
man  das  synthetische  Pilocarpidin  mit  Methyl- 
jodid  und  Kaliumhydroxyd  behandelt  und  das 
sich  bildende  Jodmethylat  schnell  mit  Silber- 
permanganat  oxydiert: 

yCOOH 

/^-C^H.N-C-NCCHg)«  .  J  =  HJ  + 

CH. 


>)  Compt.  Rend.  106  (1887);  Journ.  de  Pharm.  ! 
et  de  Chim.  [5J  16  (1887),  S.  204.  n 

Ovaresehii  Alkaloide. 


/ 


/ 


CO.O 

I 


ß-C,n,^-C N(CH,), 


\CH, 


i'i 


Pilocarpin. 

In  der  vorstehenden  Formel  des  Pilocarpins 
oder  Betains  der  /^-Pyridin-a-Milchsäure  ist 
dem  gesamten  Verhalten  der  Base  Rechnung 
getragen.  Sie  erklärt  die  Vereinigung  der- 
selben mit  den  Alkalien  zu  Salzen  der  unbe- 
ständigen Pilocarpinsäure : 


/ 


COOK 


/:?- Cj  H^  N  -  C-N(CHj)j, .  OH, 
\CH3 

die  durch  Säuren  aus  ihren  Salzen  gefällt, 
unter  Abspaltung  von  Wasser  alsbald  wieder 
in  ihr  Beta'in,  d.  h.  in  Pilocarpin  tibergeht. 
Ferner  erklärt  sie  auch  die  Bildung  von 
Jabonin:  C^Hj^Ng  aus  der  Baryumverbindung 
des  Pilocarpins  durch  trockene  Destillation: 
Dasselbe  entsteht  aus  dem  in  der  ersten 
Reaktionsphase  aus  Baryt  und  Pilocarpin  sich 
bildenden  Baryumsalz  der  Pilocarpinsäure  durch 
Abspaltung  von  Methylalkohol  und  Kohlensäure: 


/ 


COOH 


/i?-C5H^N-C-N(CH3)8  .  OH  =  CH3  .  OH  + 

CH. 


Pilooarpins&are 


'N(CH,), 


COj  +  /;f-C^H,N-ClI 


CH, 


Jabonin. 


Das  Jabonin  ist  ein  farbloses  Öl,  welches 


«)  Compt.  Rend.  105  (1887),  S.  68. 
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auch  —  durch  Abspaltung  von  Kohlensäure  — 
aus  dem  Pilocarpidin  erhalten  wird: 

XOOH 
/I^-CJI^N-C-NCCHg),  —  CO^  = 


\ 


CH. 


Pilocarpidin 


'N(CH,1, 


/:?-CjH<N-CH 
^CH, 

Jaboain. 

Die  aus  Pilocarpin  durch  Spaltung  er- 
hältliche /:?-Pyridin-a-Milchsäure  gehört  zu  den- 
jenigen Pyridincarbonsäuren ,  welche  die 
Carboxylgruppe  in  der  aliphatischen  Soiten- 
kette  enthalten :  durch  Destillation  mit  Baryt 
geht  sie  unter  Abspaltung  von  Kohlensäure 
in  //-Hydroxyäthylpyridin: 

CH 
/\  /OH 

HC    ^c-CH<( 

I        I         \CIL 
HC       CH 


'8 


über. 

Als  endliches  Oxydationsprodukt  liefert 
Pilocarpin  ( vergl.  S.  249 )  /if-Pyridin- 
car b  onsäure: 

CH 


HC     /,C-COOH 

I         I 
HC       CH 

\/ 

N 

und  diese  durch  trockene  Destillation  Pyridin. 

Pilocarpinsalze.  —  Die  Salze  des 
Pilocarpins  sind  in  Wasser  und  Alkohol  lös- 
lich, in  Äther  und  Chloroform  hingegen  un- 
löslich. Man  erhält  sie  durch  Neutralisation 
der  Base  mit  den  betreffenden  Säuren  und 
Kry Stallisa tion  aus  absolutem  Alkohol  oder 
aus  einer  Mischung  von  Alkohol  und  Äther. 
Therapeutische  Verwendung  finden  das  Chlor- 
hydrat und  Nitrat. 

Das  Chlorhydrat,  Sulfat  und  Acetat  sind 
zerfliefslich ;  das  Bromhydrat,  Nitrat  und 
Phosphat  hingegen  luftbeständig. 

Aus  den  konzentrierten  Lösungen  der 
Salze  wird  die  Base  durch  die  Ätzalkalien 
und  Ammoniak  in  Freiheit  gesetzt  und  aus- 
gefällt. 


Pilocarpinchlorhydrat.  i;Pilocarpinum 
hy drochloricum).  C^  ^  H,  ^  N^  0^ '.  HCl.  —  Weifse, 
etwas  zerfliefsliche  Blättchen  oder  Nadeln 
von  bitterem  Geschmack  und  schwach  sauerer 
Reaktion. 

Es  ist  in  Wasser  und  Alkohol  leicht,  in 
Äther  und  Chloroform  schwer  löslich.  Die 
wässerige  Lösung  (1  :  100)  besitzt  schwach 
sauere  Reaktion  und  giebt  mit  Jodlösung, 
Bromwasser,  Quecksilberchlorid  und  Silbernitrat 
voluminöse  Niederschläge ;  von  Ammoniak  und 
Kaliumdichromat  wird  sie  hingegen  nicht  ver- 
ändert. 

Rauchende  Salpetersäure  löst  Pilocarpin- 
chlorliydrat  mit  grünlicher  Farbe  auf. 

Im  Übrigen  giebt  das  Salz  die  gleichen 
Reaktionen  wie  die  freie  Base  (vergl.  oben: 
Pilocarpin). 

Prüfung. —  Aufser  den  bereits  angeführten 
Identitätsreaktionen  mufs  das  Chlorhydrat  noch 
den  nachstehenden  Anforderungen  entsprechen: 

Es  soll  in  Wasser  und  Alkohol  völlig  und 
klar  und  in  konzentrierter  Schwefelsäure  ohne 
Färbung  löslich  sein.  Beim  Erhitzen  mufs 
es  sich  vollständig  verflüchtigen,  bezw.  ohne 
glühbeständigen  Rückstand  verbrennen. 

Das  Chlore p lati na t  des  Pilocarpins: 
(Cj  jHjgNgOg  .HC1)2  .PtCl^  erhält  man  aus  seiner 
siedenden  wässerigen  Lösung  durch  schnelles  Er- 
kalten in  gelben,  irisierenden  Blättchen,  bei 
langsamem  Abkühlen  derselben  in  Drusen. 

Das  Chloraurat: 

C^Hj^N^O,  .  HCl  .  AUCI3 

bildet  einen  gelben,  krystallinischen  Nieder- 
schlag, der  beim  Kochen  mit  Alkohol  in  eine 
gut  krystallisierte  Verbindung: 

CiiHiAO,  .  AUCI3 
übergeht. 

DasNitrat:  Cj^Hi^NgO,  .  HNO3  krystal- 
lisiert  in  farblosen,  glänzenden,  luftbestäudigen 
Prismen.  Das  Salz  löst  sich  in  8  Tlu.  kaltem 
Wasser  und  in  7  Tln.  siedendem,  absolutem 
Alkohol.  In  kaltem  absolutem  Alkohol  ist  es 
dagegen  fast  unlöslich. 

4.  Dipyridyle  und  Hexahydrodipyridyle. 

—  Entzieht  man  dem  Pyridin  ein  Atom 
Wasserstoff,  so  erhält  man  den  einwertigen 
Rest:  —  C^H^N,  welcher  wegen  seiner  Analogie 
mit  dem  Radikal  Phenyl:  —  C^Hj  als  Pyridyl 
bezeichnet  wird.  Die  zwischen  Phenyl  und 
Pyridyl  bestehenden  Beziehungen  wiederholen 
sich  ferner  beim  Diphenyl  und  Dipyridyl: 


C.U, 


Ö 


C,H,N 


Diphenyl. 


Dipyridyl, 
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Jedoch  UDterscheideu  sich  die  beiden 
letztgenanntcu  Körper  durch  die  Anzahl  ihrer 
möglichen  Isomeren,  denn  während  nur  ein 
einziges  Diphenyl  möglich  ist,  setzt  die  Theorie 
sechs  isomere  Dipyridyle,  entsprechend  den 
Stellungen : 

a-a,   ß'ß,    y-y,    a-ß,    a-y,   ß-y 

voraus.     Fünf   dieser   letzteren    sind    bereits 
bekannt. 

Die  Dipyridyle  sind  zweisäuerige  Bason. 

1.  ;/-y-Dipyridyl: 


Es  ist  dies  das  zuerst  und  zwar  im  Jahre 
1870  von  Anderson  und  dann  später  auch  von 
Weidel  u.  Russe  aus  Pyridin  durch  Reduktion 
mit  Natrium  dargestellte  Dipyridyl.  Dasselbe 
krystallisiert  in  bei  lU^  schmelzenden 
Nadeln  und  siedet  bei  304°,8.  Bei  der  Oxydation 
liefert  es  Isonicotinsäure  oder  y-Pyridin- 
carbonsäure. 

2.  /t?-/^-Dipyridyl: 


N 


N 


(I 


\ß 


u 


w 


Eine  bei  287—289®  siedende  Flüssigkeit. 
Bei  der  Oxydation  liefert  es  Nicotinsäure 
oder  ß'V yridincarbonsäure.  *)  Nach 
Leone  und  Oliveri^)  krystallisiert  es  in  bei 
68®  schmelzenden  Prismen  und  siedet  bei 
286—2880. 

3.  a-f!?-Dipyridyl.  —  Siedep.  291  bis 
292".  Liefert  bei  der  Oxydation  Nicotinsäure 
(Skraup  u.  Vortmaun). 

4.  a-a-Dipy ridyl.  —  Schmelzp.  69®,5; 
Siedop.  280— »2®.») 

5.  Ein  Dipyridyl  von  zur  Zeit  noch  unbekannter 
Konstitution  erhält  man  beim  Durchleiten  von 
Pyridindämpfen  durch  ein  rotglühendes  Rohr 
(Roth).  Dasselbe  bildet  eine  gelbliche,  bei 
280—282®  siedende  Flüssigkeit. 

III.  Hydropyridinbasen. 

Die  Hydropyridine  enthalten  2,  4  oder  6 
Atome  Wasserstoff  mehr    als    die  ihnen    ent- 


sprechenden Pyridine  von  gleichem  Kohleu- 
stoffgehalt.  Mau  erhält  sonach  drei  Gruppen 
von  Basen  : 

1.  Dihydro Pyridine, 

2.  Tetrahydropyridine    oder 

Piperideine, 

3.  Hexahydropyridine    oder 

Piperidine. 

Im  allgemeinen  unterscheiden  sich  die 
Hexahydropyridine  von  den  entsprechenden 
Pyridinen  durch  einen  niedrigeren  Siedepunkt: 


^'®^*P=   schiede 


Pyridin 
Piperidin 

Collidin 


C5H5N 
C,H,,N 


116® 
106 


•1 


CJI,(CH3)3N  170®\ 

Hexahydrocollidin   C5Hg(CH3)3N  160®/ 

a-Picolin                  C^H^(CIl3)N  129®! 

a-Methylpiperidin    CjHi^,(CH3)N  122®/ 


10® 


10® 


7®. 


Für  die  Tetra-,  bezw.  Hexahydropyridine 
hat  Ladenburg*)  folgende,  allerdings  noch 
nicht  allgemein  angenommene  Nomenklatur 
vorgeschlagen : 


Pyridinbusen : 

Pyridin 
Picolin 
Lutidin 
Collidin 


Tetrahydrobasen ; 

Piperidein 
PipecoleYn 
Lupotidein 
Copellidein 


Hezahydrobasen; 

Piperidin. 

Pipecolin. 
Lupetidiu. 
Copellidin. 


Diese  partiell,  bezw.  völlig  hydrierten 
Basen  entstehen  aus  den  Pyridinbasen  durch 
Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure  oder  besser 
durch  Behandeln  ihrer  alkoholischen  Lösung 
mit  Natrium.  Lagert  sich  hierbei  der  Wasser- 
stoff dem  Stickstoff  an,  so  erhält  man  aus 
einer  tertiären  Base  eine  sekundäre.  Durch 
Oxydationsmittel,  wie  konzentrierte  Schwefel- 
säure, Ferricyankalium,  Nitrobenzol,  Salpetrig- 
säure u.  a.  m.  werden  die  hydrierten  Pyridine 
mehr  oder  weniger  leicht  in  Pyridinbasen 
zurückverwandelt.  Manche  Hydropyridine  sind 
sogar  sehr  leicht  oxydierbar  und  wirken  in- 
folge hiervon  stark  reduzierend.  Zahlreiche 
natürliche  Alkaloide  sind  Derivate  von 
Ilydropyridiuen. 

1.  Dihydropyridine. 

Von    den  zur  Zeit  bekannten  Dihydropyri- 
dinen  sind  die  wichtigsten: 


*)  Skraup    u.  Vortmann,    Monatsh.  f.   Cham.  3 
(1882)  u.  4  (Iö«3). 
•)  Gazz.  Chim.  14  (1884),  S.  274. 


«)  Roth,  B.  B.  19  (1886).  S.  300. 
*j  B.  B.  18  (1885),  S.  91.1 


32* 
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Nuiuen : 

Dihydropyridin 
n-Mcthyl-Dihydropyridin 
n-Ä  thyl-Dihy  dro  py  ridin 
n-Amyl-I)ihydropyridin 
Dihydrodimcthylpyridin    (^Di- 

hydrolutidiu) 
Ilydrocollidin  (Propyl-Dihydro- 

pyridin) 
Dihydrocollidin 


Formel : 

C,H„NCH, 
C,H,N.C,ir„ 

cji,(cn,),N 

C,II,(C,H,)N 
G,n,(CIl3),N 


Aufser  den  in  der  vorstehenden  Tabelle  auf- 
gezählten 15asen  sind  noch  verschiedene  Säure- 
dcrivate  derselben  bekannt,  welche  in  Form 
ihrer  Äther  von  Hantzsch^)  und  von  Engel- 
mann-) dargestellt  worden  sind. 

Eine  allgemein  gtlltige  Bildungsweise  dieser 
Basen  ist  zur  Stunde  noch  nicht  bekannt.  Das 
Dihydropyridin  wurde  von  Ciamician  und 
Dennstedt^)  neben  Pyridin  durch  Keduktion 
von  Brompyridin  erhalten.  Das  bei  129**  siedende 
n-Methyl-Dihydropyridin  hat  die  Konstitution:*) 

N  .  CIL 


H„C 


CH 


HC 


CIL 


CH 

Die  aus  den  quaternären  Pyridoniumjodiden 
(vergl.  S.  237)  durch  Erw»1rmen  mit  Kalium- 
hydroxyd (Hof  mann)  erhältlichen  Dihydro- 
pyridinc  sind  unbeständige,  stark  reduzierend 
wirkende  Körper,  deren  Chloraurate  infolge 
hiervon  meist  nicht  darstellbar  sind,  und  deren 
Chloroplatinato  sich  ebenfalls  —  im  Sinne 
der  Anderson'schcn  Reaktion  —  und  zwar 
völlig  zersetzen,  so  dafs  auch  das  Platin- 
Doppelsalz*^)  nicht  erhältlich  ist. 

2.  Tetrahydropy  ridine  oder  Piperidei  ae. 

—  Dieselben  enthalten  vier  Atome  Wasserstoff 
mehr  als  die  entsprechenden  Pyridine  mit 
gleichem  Kohlenstoffgehalt. 

Die  erste  hierher  gehörige  Base  wurde  von 
Ladenburg®)  aus  Dimethylpyridin  durch  Be- 
handeln mit  Jod  und  Silberoxyd,  die  übrigen 
hingegen  nach  der  allgemeineren  Methode  von 
Wischuegradsky  erhalten.  Diese  letztere  be- 
ruht auf  der  Reduktion  der  Pyridine  mit 
Natrium  in  alkoholischer  Lösung.') 


Siedep. : 

111—116« 

129« 

148« 
201—203'» 

199« 

2o:>« 

175—180« 


Gewinnung : 

Aus  CftH^BrN  durch  Reduktion 


n 

n 
n 


n 


„  dem  Leberöl  des  Stockfisches 


r 


Nicotin    und    aus    gefaulten 
Fischen 
„     Hydrocollidindicarbonsäure- 
ester. 


In  diese  Gruppe  gehören  auch  die  von  Ilof- 
mami  aus  dem  Co  nun  dargestellten  Coni- 
coine:  CgH^.^N.'*) 

Die  Tetrahydropy  ridine  können  aber  auch 
aus  den  Ilexahydro Pyridinen  durch  partielle 
Oxydation  mit  Brom  und  Kaliumhydroxyd  er- 
halten werden. 

Piperidin  geht  beim  Behandeln  mit  Calci um- 
hypochlorit  in  Monochlorpiperidin: 

CH, 

/\ 
ILC        CH., 


H.C 


CH. 


NCl 

und  dieses  unter  dem  p]influfs  alkoholischer 
Kalilauge,  indem  zugleich  das  Chloratom  durch 
Wasserstoff  ersetzt  wird,  weiter  in  P  i  p  o  - 
r  i  d  e  )f  n : 

CH, 

HoC         CII 


1I,C 


CII 


NH 


aber. 

Diese  letztere  Base:  CjjHjjTs  ist  jedoch  nur 
in  Dampfform  beständig.  In  niederen  Tempe- 
raturgraden geht  sie  durch  Polymerisierung  in 
Dipiperidein :  Cu^Hj^N,  —  bei  (>0— 61« 
schmelzende  Krystallo  —  über.®)  Diese 
Basengruppe  ist  auch  noch  insofern  von  der 
gröfsten  Wichtigkeit,  als  viele  natürliche  Al- 
kaloide  —  Cocain,  Atropin  u.  a.  m.  —  Derivate  von 
Tetrahydropyridinon  sind. 

a)  Tetrahydropieoline :  C^jH,jN.  — 

Von  diesen  ist  zur  Zeit  nur  das  «-Methyl - 


')  Ann.Chem.Pharm.215(i88*2)u  3.3.15(1882). 
«)  Ibid.  281  (1885),  S.  37. 
•)  B.  B.  15  (1882),  S.  1180. 
*)  flofraann,  B.  B.  U  (1881),  S.  1497. 
**)  Oechsuer  de  Coninck.  Nouv  rech,  sur  les  bascs 
•  la  Serie  pyridir|ue,  IROO,  S.  112. 


•)  B.  B.  U  (1881),  S.  1347. 

')  B.  B.  20  (1887),  S.  1640. 

»)  B.  B.  18  (1.^85),  S.  5  u.  100. 

«>)  Lellmann,  B.  B.  22  (1889),  S.  1000  u.  1328. 
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piperideiu  —  eine  bei  125—127®  siedende 
Flüssigkeit  —  bekannt.') 

b)  Tetrahydrolutidine:  C,n,,N.  - 

Mau  kennt  gegenwärtig  zwei  isoinoro  a- 
Äthylpiperi deine  oder  Tetrahydro- 
cr-Ä  thylpyridine: 


\ 


ILO       eil 


a,c    „c.Gii.. .CH3 

NH      

a-Atkylpip«ndelu 


II. 

CIL, 

/\ 

11c      CII, 

II         1      w 
HC        C<^^ 

\/ 
NH 


CIL  .  CIL 


'2 


Tetrahydro-ü-Athylpyridin 
odor  Norhydrotropidin. 


Die  Base  (1)   siedet   zwischen   149  —  151".-) 
Von  der  ihr  isomeren  Base  (II)  lassen  sich 
A  t  r  0  p  i  n  und  Cocain,  sowie  die  von  diesen 
derivicrenden  Basen  ableiten. 

Tetrahydro-a-Äthylpyr  idin  oder  Nor- 
hydrotropidin: 


CH. 


/ 


HC 


CH., 


HC 


c<" 

NH 


.eil, 


Dasselbe  entsteht  aus  Hydrotropidinchlor- 
hydrat  durch  Destillation  in  einem  Strome  von 
trockenem  Salzsäuregas. '0 

Es  bildet  eine  farblose,  krystallinische,  bei 
60"  schmelzende  Masse,  siedet  bei  161"  und 
ist  in  Wasser,  Alkohol  und  Äther  leicht  löslich. 
Das  Norhydrotrojadiu  ist  eine  starke  Base, 
welche  aus  der  Luft  Kohlensäure  aufnimmt. 
Sein  Chlorhydrat  liefert  bei  der  Destillation 
mit  Ziukstaub  a-Äthylpyridin. 

Dafs  in  dem  Tetrahydro-«-Äthylpyridin  eine 
sekundäre  Base  vorliegt,  ergiebt  sich  aus  der 
Existenz  des  Nitrosodcrivates: 

C-Hj,N.NO. 

Obgleich  damit  das  Norhydrotropidin  weiter 
auch  als  ein  Reduktionsprodukt  des  a- 
Äthylpyridins  charakterisiert  ist,  so  ist  doch 
zur  Stunde  die  Stellung  der  vier  addierten 
Wasserstofifatome  noch  nicht  mit  Sicherheit 
festgestellt.  Jedenfalls  hat  die  oben  gegebene 
Formel  die  gröfste  Wahrscheinlichkeit  für  sich. 


n -Met  hyl-Tetrahydro-a-Äthyl  Pyridin 
oder  llydrotropidin  (Cglljj^N): 

CH, 

/  \ 
HC        ClI, 

!l 

HC 

\/ 
N  .  CH 


"^<cir 


CH,. 


Dasselbe  entsteht  ausTropiujodid:  Cj^Hj^NJ, 
durch  Reduktion  mit  Zink  und  Salzsäure.*") 
Es  ist  eine  starke,  bei  167—169"  siedende 
Base. 

Tropin:  C^H,^NO  oder  n-Methyl-Tetra- 
hydro-a-Oxyäthyl  Pyridin: 

CIL 
HC         CH., 


HC 


C< 


\ 


H 

CII2  .  CIL  .  OH. 


N .  ca 


Diese  Base  wurde  zuerst  im  Jahre  1863  von 
Kraut,  später  auch  von  Lossen  neben  Tropa- 
säure  als  Zersetzungsprodukt  des  Atropins,  und 
nachdem  von  Ladenburg  *)  auch  als  Spaltungs- 
produkt des  Hyoscyamins  erhalten.  Laden- 
burg, Roth  und  Merling  gewannen  sie  dann 
später  auch  aus  Belladonuin  ®)  durch  Erhitzen 
mit  Barytwasser,  bezw.  mit  Salzsäure: 

c^H^NOj  +  H,o  =  cyi^,  +£hHj^1^0^ 

Atropin  Tropasäure  Tropin. 

Hyoscyamin 
Uolladonnin 

Das  Tropin  krystallisiert  aus  absolutem 
Äther  ingrofsen,bei  62"  schmelzenden  Krystallen 
oder  Tafeln,  Es  siedet  —  nach  Ladenburg  — 
bei  229",  ist  hygroskoi)isch  und  daher  in 
W^ asser  und  Alkohol  leicht  löslich.  Die  Lösungen 
reagieren  stark  alkalisch.  Mit  Baryt  oder 
Natronkalk  auf  Rotglut  erhitzt,  zerfällt  es  in 
Methylamin  und  einen  als  Tropiliden  be- 
zeichneten Kohlenwasserstoff:  C-Hg.  Beim 
Erhitzen  mit  konzentrierter  Salzsäure  und  Eis- 
essig auf  180"  oder  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure auf  230"  spaltet  das  Troi)in  ein  Molekül 
Wasser  ab  und  geht  in  Tropidin:  C^^H^jN 
über. ') 


»)  Lellmann  u.  Müller,  B.  B.  28  (1890),  S.  684.  \\ 

•)  Ladenburjf,    B.    B.  20(1887),    S.  164V;    und  |l 

Lellmann  u.  Müller,  ibid.  28  (1890),  S.  684.  1 

»)  Ladenburg,  B.  B.  20  (1887),  S.  1649.  |l 
*)  Ladenburg,  B.  B.  IG  (18ö3j,  S.  1408. 


^)  Ami.  Chem.  Pharm.  206  (1881),  S.  292. 
«)  B.  B.  17  (1884),  S.  152  u.  381. 
')  Ladenburg,    Ann.  Chem.  Pharm.  217    (1883), 
S.  117. 
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Dnruh    ruiiuhcDdu    JudwasaeiütotTsünrc    und 
Phosphor  wird  Tropiu  iu  das  Jodid: 

Cs'l.sNJs 

Übergeführt.     Keim  ErhiUeii    auf  150"  liofcrt 

es  lediglkh    Tropidin:    t'JI,aN,  d.  Ii.  n- 

Methyl-Tetrahydro-<(-Viiijl-Pjridiu: 

CH, 


HC     -t-'<i.ii_cii^. 

N  .  CHg 
Dio  gk'ii-hu  Dasc  cntstebt  auili  ans  Etigouin. 
Durch  Oxydation  mit  Chrumsilure  wird  Tropiu 
in  die  zwoibasischo  Tropinsänrc:  (.'gHjaNOj 
verwandelt.  Beim  Itchandclu  mit  Kalinm- 
pcrmaiigauat  spaltet  es  eine  Mothylgruppe  ab 
und  geht  in  Tropigoiiiu:  C,H,gNO  — cino 
sckundüre  Base  der  EoDElilutioa : 

eil. 


N      ,     ^CH^.CU-.IHI 

••y  -       * 

—  Qbor. 

Scopolin:  CjII,,KOj.  —  Diese  dem  Tropin 

nahestehende  Verbiudnng  ist  das  basische 
Spaltnugs Produkt  des  Scopolaniius.  Das 
Scüpolin  wurde  zuerst  im  Jahre  1880  von 
Ladeuburg  durch  Erhitzen  dos  von  Demselben 
aus  den  Multerlaugou  der  Hyoscyaminditr- 
Stellung  isolierten  sog.  Hyoscina  —  dessen  , 
Zusammensütznog  Ladoubnrg  anfänglich  zu 
Cj,HjjN(\  annahm  —  mit  Garythjdrat  ge- 
wonnen und  als  Pseudotropiu:  i',H,gKO, 
bezw.  Oxjtropiur  CyH,jNn„  beschrieben.') 
Später  wurde  jedoch  durch  E.  Schmidt*) 
der  Nachweis  geführt,  dafa  diese  Spaltungs- 
base nicht  einem  mit  Atropiu,  bezw.  Hyos- 
cyaniin  isomeren  Alkaloide,  wie  dies  von  dum 
Ladeuburg 'scheu  II  yo  sein  au  genommen  wurde, 
entstammt,  sondern  dafs  dieses  letztere  identiscli 
mit  dem  nach  der  Formel:  Cj^II^jNO^  zu- 
sammen gesetzte  u  S  e  o  p  0 1  a  m  i  n  ist,  welches 
znerst  von  E.  Schmidt")  aus  der  Wurzel  von 
Scopolia  japouica  ond  Scop.  atropoides  isoliert 


wurde.  Ferner  wies  derselbe  Forscher  nach, 
dafs  die  Zusammensetzung  des  Scopol  ins 
nicht  den  obigen  Formelauädrficltou,  sondern 
dt'r  Formel:  C^Hj^NO^  entspricht,  welcher 
Befund  durch  dio  Untersuchungen  Hessc's*) 
weitere  Bestätigung  fand.  Der  Lol:ftere  brachte 
für  das  Scopolin  —  in  Anlelinung  an  dio  ur- 
sprünglicho  Benennung  dos  ScopolaiDins  als 
llyoscin^ — dio  Bezeiclinung  Oscin  in  Vorschlag. 
Hieraus  folgt,  dass  nach  dem  gegenwärtigen 
Stande  der  Frage  die  Benenuungen :  Psendo- 
tropiu,  0\ytropin,  bezw.  Oaciu  gleichbedeutend 
mit  Scopolin  sind,  wilhreud  die  nraprOug- 
liche  Bezeichnung  II  y  ose  i  n  fDr  das  das  Suopolin 
als  Spaltungsprodukt  liefernde  Alkaloid,  der 
gegenwärtig  für  dasselbe  angoaommcnen  Be- 
nennung „Scopolamiu"  entspricht  (vorgl.  boi 
Scopolamin). 

Das  Scopolin  entsteht  aus  dem  Scopol- 
amin wie  das  Tropin  ans  Atropiu,  H  joscyamin  etc. 
beim  Erhitzen  dossclben  mit  Barytwassor  oder 
Salzsäure.  In  beiden  Fällen  resultiert  als 
zweites  Spaltungsprodukt  Tropasäure: 

C,.Hg,NOj  -|-l!jO  =  C,II,gKO,  +C,H,oO, 


Das  Scopolin  bildet  farblose,  bei  110"  schmel- 
zende Nadeln.  Es  ist  eine  tertiäre  Base,  geht 
aber  bei  vorsichtiger  Oxydation  mit  Barynmper- 
maoganat  in  eine  sekundäre  Base,  das  Scopoli- 
geniu  CjH[,NOj  über.  Dieses  letztere  liefert 
ein  krysta irisierendes  Nitrosoderivat  und  wird 
durch  Methytjodid  wieder  in  Scopolin  znrQck- 
verwandelt.  Es  bestehen  sonach  zwischen  Sco- 
polin und  Scopoligenin  dieselben  genetischen 
BeziehuDj.'en,  wie  sie  fQr  Tropin  und  das  aus 
diesem  durch  gomäfsigte  Oxydation  mit  Kalium- 
permanganat  entstehende  Truplgenin  be- 
kannt sind :") 

aH,aOS  .  CH,     »~ 
C.H,.,0.,  .  N  .  CH,   »- 


(veri^l.  oben  bei  Tropin. 1  m.  Ki.-Kr«t) 

c)  Tropeioe. 

(Homatropin,  A tropin.) 

Die  Gegenwart  der  Hydroxylgruppe  im  Molo- 

kill  des  Tropins  befähigt  dasselbe,  mit  Säuren 

za  zusammengesetzten  Ätheru: 


»)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  2H7  u.  232 
(18941,  S.  409. 

•)  Ibid.  228  (1890),  8.  139  u.  435. 


*)  Ann.  Cbem.  Pharm.  271  (1892)  S.  1:20  u.  27« 
(1893),  S.  84. 

*)  E.  Schmidt,  NaturforBcher-Versamml.  Wieo, 
[694;  vergl.  auch  Pharm.  Centralh.  85  (1894), 
S.  600. 
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C^H^^N  .  OH 


Tropin 


C.H^^N  .  OR' 

Tropinester  (Tropein) 


—  worin  R'  ein  Säureradikal  bedeutet  —  zu- 
sammenzutreten. Man  unterscheidet  diese  Säure- 
ester des  Tropius  als  Tropeino  (vergl.  auch 
S.  262,  Scopolel'ne).  Dieselben  zerfallen  nach 
der  Natur  der  in  ihnen  enthaltenen  Säure- 
resto  in  zwei  Gruppen:  In 

1.  Tropeine  mit  aromatischen  Säureresten. 

2.  „  „    aliphatischen  „ 

In  die  erstgenannte  Gruppe  der  aromatischen 
Tropeine  gehören  die  beiden  zur  Zeit  noch 
wichtigsten  Tropeine:  das  natürlich  vorkom- 
mende Tropein  Atropin  und  das  Hom- 
atropin. 

Von  diesen  entsteht  das  Atropin  aus  der 
Vereinigung  des  Tropins  mit  der  Tropasäure: 


HO  .  CO  .  CIL 


CH,^  .  OH 


—    weshalb    auch   das   resultierende    Tropein 
(Atropin): 


CR 


HC       CH. 


HC      „C 


\ 


\ 


X 


II 

CII2  .  CH^  .  0  .  CO  .  CH 


/C«II, 


N.CR 


CR  .  OH 


als  T  r  0  p  y  1 1  r  0  p  e  i*  n  bezeichnet  wird  — 
während  das  Homatropin  hingegen  das 
Tropein  der  Phenylglykolsäure  oder 
Mandelsäure,  d.h.  Oxytoluyltrope In: 


CR 


HC        CR, 

II         I  > 
HC      „C< 

\/  ^CR^ .  CII2  . 0  .  CO  .  CH 

N.CHg 


^Q^b 


OH 


ist,  demnach  eine  CH^-Gruppe  weniger  als 
das  Atropin  enthält. 

Der  Gruppe  der  aromatischen  Tropeine  hat 
neuerdings  Merck  die  zweite  Gruppe  der 
Fottsäure-Tropinester  hinzugefügt,  von 
denen  die  wichtigsten  im  Anschlufs  an  die 
aromatischen  Tropelfne  kurz  Erwähnung  finden 
sollen. 

Homatropin  (Phenylglykolyl tropein 
oder  Oxytoluyl tropein): 


CgHj^NO.CO.CH         .  — 

\oH 

Zur  Darstellung  des  Homatropins  erhitzt 
man  gleiche  Moleküle  Tropin  und  Mandelsäuro 
(Phenylglykolsäure  oder  Formobenzoyl- 
säure)  bei  Gegenwart  von  verdünnter  Salz- 
säure auf  1(X)^.  Das  Reaktionsprodukt  wird 
mit  Kaliumcarbouat  gefällt  und  das  Alkaloid 
mit  Äther  oder  Chloroform  ausgezogen.^) 

Das  Homatropin  krystallisiert  in  farblosen, 
bei  95,5 — 9S",5  schmelzenden  Prismen.  Ob- 
wohl in  Wasser  wenig  löslich,  ist  es  trotzdem 
hygroskopisch  und  daher  nur  schwer  in 
Krystallen  zu  erhalten. 

Es  wirkt  wie  Atropin  mydriatisch,  ist  aber 
weniger  giftig  als  dieses  und  wird  daher  wie 
Atropin  in  der  Augenheilkunde  und  zwar 
hauptsächlich  in  Form  des  Bromhydrates  an- 
gewandt. 

Das  Chloraurat: 

CjgH^jNOg  .  HCl.  AUCI3 

bildet  schwer  lösliche  Prismen. 

Das  Pik  rat  krystallisiert  in  glänzenden, 
gelben  Blättchen. 

Homatropinbromhydrat.  —  Man  stellt 
dasselbe  direkt  aus  der  Rohbase  durch  Neu- 
tralisieren mit  Bromwasserstoflfsäure  dar.  Es 
bildet  rhombische  Prismen  oder  aber  ein 
weifses,  krj^stallinisches,  geruchloses,  bei  210® 
schmelzendes  Pulver.  Durch  langsame  Krystal- 
lisation  aus  Alkohol  kann  man  es  in  grofsen 
Krystallen  erhalten.  Es  ist  in  Wasser  leicht, 
in  gewöhnlichem  Alkohol  schwer  löslich  und 
schwerer  noch  in  absolutem  Alkohol.  In  Chloro- 
form  ist  es  fast,  in  Äther  ganz  unlöslich. 
Seine  wässerige  Lösung  (1  :  20)  reagiert  neutral 
und  wird  —  mit  Salzsäure  angesäuert  — 
weder  von  Tannin  noch  von  Platinchlorid  ge- 
fällt. Jodjodkalium  erzeugt  hingegen  einen 
braunen,  Kaliumhydroxyd  in  geringem  Über- 
schufs  einen  weifsen  Niederschlag.  Silbernitrat 
erzeugt  in  der  neutralen  wässerigen  Lösung 
eine  gelblich-weifse  Fällung. 

Nachweis  von  Atropin,  bezw.  Hyoscya- 
miii  im  Homatropin.  —  1.  Der  nach  dem 
Abrauchen  von  fünf  Tropfen  roter  Salpeter- 
säure über  ca.  0,01  g  Homatropinbromhydrat 
in  einer  Porzellanschale  verbleibende  Rückstand 
darf  kaum  gelblich  gefärbt  erscheinen  und 
darf  nach  dem  Erkalten  auf  Zusatz  von  al- 
koholischer Kalilauge  im  Überschufs  keine 
violette  Farbe  annehmen. 


')  Ladenburg,  B.  B.  18  (1880),  S.  107. 


256 


II.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


2.  Das  Homatropiiibromhydrat  darf  sich  in 
wasserfreiem  Chloroform  nur  spurwciso  lösen 
(die  Bromhydrato  von  Atropin,  bezw.  Hyoscya- 
nün  sind  in  Chloroform  leicht  löslich). 

3.  Die  mit  wenig  Wasser  bewirkte  Lösung 
des  Salzes  vsird  mit  Natronlauge  übersättigt 
und  mit  Äther  ausgeschtittelt.  Die  ätherische, 
über  gef?lühtem  Kaliumcarbonat  getrocknete 
Lösung  hiutorläfst  nach  dem  Verdunsten  die 
freie  Base  in  Krystallen,  deren  Schmelzpunkt 
nach  dem  Trockenen  bei  50®  zwischen  95 — 96® 
liegen  mufs.  Der  Schmelzpunkt  des  Hyoscya- 
mins  liegt  bei  106®,  derjenige  des  Atropins 
bei  1I5®,5.  Für  Gemische  der  Basen  ist  die 
Methode  nicht  brauchbar. 

Eine  Kombination  von  Homatropin  mit 
dem  ebenfalls  mydriatisclu  wirkenden  Ephe- 
drin (s.  d.)  kommt  neuerdings  unter  dem 
Namen  Mydrin  in  den  Handel.  Das  Produkt 
bildet  ein  weifses,  in  Wasser  lösliches  Pulver 
und    findet   als  Mydriaticum   Anwendung.^) 

p-Methylhoma  tropin: 

CjjHj^NO  .  CO  .  CH(OH)  .  CJI^  .  CH^. 

Dasselbe  wurde  neuerdings  von  Merck-) 
durch  wiederholtes  Eindampfen  von  p-methyl- 
mandolsaucrem  Tropin  mit  verdünnter  Salzsäure 
erhalten.  Die  Verbindung  bildet  anfangs  einen 
Sirup,  der  jedoch  mit  der  Zeit  krystallinisch 
erstarrt. 

Das  Chloraurat: 

C,,H23N03  .  HCl  .  AUCI3 

von  der  gleichen  Zusammensetzung  wie  das 
entsprechende  Atropindoppclsalz,  scheidet  sich 
aus  der  wässerigen  Lösung  in  zu  blumenkohl- 
artigen Gebilden  vereinigten  Nadeln  ab.  Es 
ist  in  Wasser  schwer  löslich  und  schmilzt  bei 
192-193®. 

Atropin  (Daturin):  Ci^U^^NOj^.  —Das 
Atropin  wurde  zum  erstenmale  im  Jahre  1831 
von  Mein  und  hierauf  —  im  Jahre  1833  — 
von  Geiger  und  Hesse  isoliert.  Seine  Formel 
wurde  von  Liebig  festgestellt.  Es  findet  sich 
in  allen  Teilen  der  Atropa  Belladonna  und 
in  den  Samen  von  Datura  Stramoniuni: 
beide  Pflanzen  aus  der  Familie  der  Sola- 
naceae. 

Synthetisch  entsteht  das  Atropin  aus  Tropin 
und  Tropasäure  durch  längeres  Erwärmen 
derselben  mit  verdünnter  Salzsäure  im  Wasser- 
bade   (Ladenburg) : 

C,II„NO  +  C,II,„03  =  C„H,,N03  +H,0. 

Hyoscyamin  läfst  sich  in  Atropin  überführen, 
indem  man  ersteres  während  sechs  Stunden  auf 


seinen  Schmelzpunkt  erhitzt  (E.  Schmidt,  Will), 
oder  aber,  indem  man  je  1,0  g.  Hyoscyamin 
in  10,0  g.  Alkohol  löst  und  die  Lösung,  mit 
einem  Tropfen  alkoholischer  Natronlauge  ver- 
setzt, bei  gewöhnlicher  Temperatur  sich  selbst 
überläfst.  Nach  zwei  Stunden  ist  bereits  alles 
Hyoscyamin  in  Atropin  übergeführt  (Will). 
Die  gleiche  Umwandlung  bewirkt  Natriam- 
carbonat  und  —  jedoch  um  vieles  langsamer  — 
Ammoniak  (Will  und  Bredig). 

Hieraus  folgt,  dafs  auch  bei  der  Darstellung 
der  Solanaceenalkaloide  das  Hysocyamin 
notwendigerweise  in  Atroi)in  übergehen  mufs, 
zumal  wenn  die  durch  Alkalien,  bezw.  Alkali- 
carbonate  in  Freiheit  gesetzton  Rohbasen  mit 
diesen  erwärmt  werden.*) 

Will  hat  überdies  auch  direkt  nachgewiesen, 
dafs  die  aus  denselben  Belladonnawurzeln  ge- 
wonnene Hyoscyaminmenge  im  direkten  Ver- 
hältnis zu  der  auf  die  Darstellung  verwendeten 
Sorgfalt  steht.  Der  Gehalt  an  Atropin  beträgt 
für  Atropa  Belladonna,  wie  für  Datura  Stra- 
monium  fast  nie  mehr  als  0,5  Proz.  und  ist 
sogar  meist  ein  noch  viel  geringerer,  über 
die  Verbreitung'  des  Atropins  in  den 
vorgenannten  beiden  Mutterpflanzen  vergl. 
man  im  \ierten  Abschnitt  unter:  Alkaloide 
der  Solanaceae. 

Darstellung  des  Atropins  ans  Atropa 
Belladonna«  —  Behufs  Extraktion  des  Atro- 
pins aus  dieser  wird  das  zu  Beginn  der  Blüte 
gesammelte  frische  Belladonnakraut  im  Stein- 
mörser zerquetscht  und  der  Saft  nach  dem 
Auspressen  durch  Erwärmen  auf  80 — 90**  vom 
gelösten  Eiweifs  befreit.  Je  1  Liter  des  so 
geklärten  und  abgekühlten  Saftes  versetzt  man 
hierauf  mit  4,0  g  in  wenig  Wasser  gelöstem 
Kaliumhydroxyd  und  30,0g  Chloroform,  schüttelt 
eine  Minute  lang  und  überläfst  die  Mischung 
behufs  Abscheidung  des  Chloroforms  der  Ruhe. 
Die  grüngefärbte  Chloroformlösung  wird  ab- 
getrennt, wiederholt  mit  Wasser  gewaschen, 
bis  letzteres  nicht  mehr  gefärbt  erscheint  und 
schliefslich  das  Chloroform  im  Wasserbado 
abdestilliert.  Dem  Destillationsrückstande  ent- 
zieht man  die  Base  durch  Behandeln  mit 
wenig  Schwefelsäure  enthaltendem  Wasser,  wo- 
bei ein  grüngefärbtes  Harz  zurückbleibt.  Aus 
der  schwefelsaueren,  farblosen  Atropinlösung 
fällt  man  die  Base  durch  Kaliumcarbonat  in 
geringem  Überschufs  und  krystallisiert  das 
Alkaloid  aus  Alkohol  durch  freiwillige  Ver- 
dunstung des  letzteren  um.  Nach  demselben 
Verfahren    läfst    sich    das   Atropin  auch  aus 


»)  Merck'8  Jahresbcr.  1894,  S.  84. 
«j  Ibid.  S.  10. 


I       *)  Annal.  di  Chim.  e  di  Farm.  9  (1889),  S.  25; 
Will  u.  Bredig,  ibid.  S.  26  u.  10  (1890),  ö.  27-28. 
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dem  ans  Saft  dargeatelltOD  BeUadooDaextrakt 
gewiuDGü  (Habourdin), 

Die  im  Vorstehenden  skizzierte  DaratollungB- 
metbode  des  Atropins  bat  durch  Gorrard,  Fesci, 
Procter  uud  ÄDdero  mehrfache  Abänderungen 
erfahren.  Besonders  empfohlen  wird  noch  das 
nachfolgondo  modifizierte   Verfahren: 

Zwoi-  bis  dreüahrige,  völlig  trockono  und 
fein  goiiulverte  Bolladoutiawurzel  wird  zwei 
Mal  mit  90- prozcn tigern  Alkohol  nnter  ge- 
lindem Erwärmen  auagezogec.  Die  filtrierten 
alhoholiacbcn  Extrakte  versetzt  man  mit  wenig 
—  nngofUhr  4  Froz,  des  in  Arbeit  genommenen 
Wurzelpnlvors  —  gelöschtem  Kalk,  lafst  24 
Stunden  stehen  uud  ältriert.  Zum  Filtrat 
giebt  mau  hierauf  verdünnte  Schwefelsilnro 
bis  zur  schwach  saueren  Reaktion,  stellt  zur 
Abscheidnng  des  Calciumsulfates  beiseite, 
giofst  ab  und  destilliert  endlich  den  Alkohol 
im  Wassorbado  ab.  Der  sauere  Destillation s- 
rückstand  wird  durch  Schütteln  mit  Äther  oder 
PetrolJtther  von  Harz,  Fett  n.  a.  m.  bofreit 
und  hierauf  mit  Ealiumcarbonat  in  wässeriger 
Lösung  bis  zur  schwach  alkalischen  Reaktion, 
d.  b.  bis  zu  begiuueudor  Trübung  versetzt. 
Nach  viemndzwanzigstUndigem  Stehen  haben 
sich  die  letzten  Unreiuigkeiteu  in  Form  einer 
har/igen,  aber  noch  atropinfreien  Masse  aus- 
goBcbieden.  Aus  dem  so  gereinigten  Filtrate 
von  dieser  l^lt  man  das  Atrepiu  durch  Ober- 
sUttigeu  mit  Kaliumcarhouat. 

Die  nach  ül  Stundeu  völlig  ausgeschiedene 
Robbase  wird  abgoprefst,  zwischen  Filtrier- 
papier getrocknet,  in  wenig  Wasser  verteilt, 
nochmals  abgojirofst,  hierauf  in  Alkohol  ge- 
löst und  dio  alkoholisiihe  Lösung  mit  Tier- 
kohlc  entfärbt.  Die  entfärbte  alkoholische 
Lösung  wird  filtriert  uud  cingeougt.  Auf 
Zusatz  von  ca.  dem  sechsfachen  Volumen 
Wasser  scheidet  sich  das  Atropin  nach  längerem 
Stehen  in  krystalliuischen,  konzentrisch  grup- 
pierten Krusten  ab. 

Ans  der  koozentriertou  alkoholischen  Lösung 
scheidet  sich  das  Atropin  amorph,  nach  dem 
Versetzen  mit  dem  fünf-  bis  sechsfachen 
Volumen  Wasser  hingegen  in  glänzenden 
Nadeln  ab.  Das  naturelle,  d.  h.  Hyoscyamin 
enthaltende,  sog.  „leichte"  Atropin  schmilzt 
hei  106 — 108",  das  reine,  sog.  „schwere", 
von  Hyoscyamin  freie  Atropin  hingegen  bei 
116 — 115'',5.')  Das  Atropin  ist  optisch  in- 
aktiv, voraussichtlich  als  Folge  der  Vereinigung 
gleicher  Moleküle  von  Rechts-  und  Link3atroi)in 
(Ladeubnrg).^)     Es  löst  sich  in  300  Tln.  kaltem 


und  in  58  Tln.  siedendem  Wasser;  ferner  löst 
es  sich  auch  leicht  in  Chloroform,  Amyl- 
alkohol, Benzol  und  Toluol;  aro  leichtesten 
jedoch  in  Alkohol  und  —  wenn  auch  etwas 
weniger  —  in  Äther.  Beim  Erhitzen  mit 
Barytwasser  spaltet  es  sich  in  Tropasäure  und 
Tropin  (Lossen): 
C,,ir„N03  +  HjO  =  C,H,„0,  +  CgH,jNO 

T(i>pu4an  Tnfih. 

Mit  Cbromsäuremischung  erhitzt,  liefert  es 
Benzoesäure.  Durch  konzentrierte  Salpeter- 
säure wird  es  in  Apoatropiu:  C,,HjiNOj 
übergeführt  (Pesci). 

Das  Atropin  ist  eine  oinsäuerigo  Base. 
Seine  wässerige  Lösung  reagiert  alkalisch  uud 
seine  Salze  sind  in  Wasser  uud  Alkohol 
leicht  löslich.  Aus  den  konzentrierten  wässe- 
rigen Lösungen  derselben  wird  es  durch 
Ealinmhydroxfd,  Ammoniak  und  die  Alkali- 
carbonate  partieU  gefällt. 

Das  Chloroplatinat: 

(C,,H,,NOj  .  HCDj  .  PtClj 
bildet   boi   207—208"   schmelzende    Krystallo. 

Da3Cbloraurat:C,,Hj,NO„.HCl.  AuClg 
wird  als  gelber,  krystalliniscbcr  Niederschlag 
erhalten.     Es  schmilzt  bei  136—137*. 

Konstitntion  des  Atropins.  —  Die  als 

Tropin  bezeichnete  Base:  CglluNO  bildet 
bei  62"  schmelzende  Täfckhon  Durch  wasser- 
entziobende  Mittel  wird  dasselbe  iu  die  sauer- 
stofffreio  Base  Tropidin:  CgH,,«  Über- 
geführt. 

Da  nach  der  Mehrzahl  der  bisher  beob- 
,  achteten  Reaktionen  das  Tnijiin  (iiacb  Ladeu- 
I  bürg)  mit  gröfster  Wahrscheinlichkeit  die 
I   Konstitution : 

CH, 

HC        CH„ 


\/    ^ClI,.01lj.OU, 
N .  IJH^ 
die  Tropasäure  aber  dio  Konstitution: 

I     "  "  OH  (0* 

HO.CO.CH  .,,         lyyu-    ^v"^ 

CHj.OH 

,  besital,  so  orgiobt  sich  für  das  Atropin  (nach 
j  Ladeuburg)  die  Konstitntionsformot : 


I  ipc^ 


U/^^rjtnAA 


')  Gehe  u.  Cie,  Hnndelabericht,  April  ISt^'J,  S.  4^.  jj  neuerdings  von  tiaUamer,  und  i^war  sowohl  für  die 

*J  Der  bisher  noch  ausstehende  experimentelle  freie  Base,  als  auch  für  das  Sulfat  erbracht  worden 

Bewei«  der  optischen  Inaktivität  des  Atropius  tat  ||  (Arub.  der  Pharm.  SSI  |l(<d6j.  8.  543.) 

Oaaiaiakl,  AUobM*.  33 
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CH. 


Ce^R 


HC       CH^ 

II         I  /H 
HC       C/  I 

\/  ^CHg  .  CH^  .  0  .  CO  .  CH 
N .  CH  « 


'8 


(vergl.  S.  254  „Tropeme"). 


CHj  .  OH 


Isomere  Atropine.  —  Ein  Recbts- 
Atropiu:  Cj^Ho^NOg  wurde  beim  Eindampfen 
von  Tropinlösung  mit  Rech ts-Tr opa säure 
bei  Gegenwart  von  verdünnter  Salzsäure  er- 
halten.') Dasselbe  bildet  glänzende,  bei 
110 — 11 1*^  schmelzende  Nadeln  und  besitzt 
das  spezifische  Drehungsvermögen: 

[aJD  =  4- 10,02^ 

Das  Chloraurat  scheidet  sich  zunächst 
als  Ol  aus,  erstarrt  aber  nach  einiger  Zeit 
zu  nicht  glänzenden,  bei  146—147"  schmelzen- 
den Krystallen.  Ein  entsprechendes  Links- 
atropin:  C^^H^gNOg  erhält  man  in  analoger 
Weise  durch  Verdampfen  von  Tropin  mit 
Links-Tropasäure  in  Form  eines  krystal- 
linischen,  bei  111^  schmelzenden  Pulvers  mit 
dem  spezifischen  Drehungsvermögen  [o]d  = 
—  9,22".  Dieses  Linksatropin  besitzt  grofse 
Ähnlichkeit  mit  dem  Hyoscyamin,  ist  jedoch 
mit  demselben  nicht  identisch.  Sein  Goldsalz 
schmilzt  bei  146*^  (Ladenburg  und  Hundt). 
Das  Pscudoatropin  oder  Atrolactyl- 
tropin: 

.OH 
CgH^^NO.CO.c/ 

^C.H. 
schmüzt  bei  119— 120^«) 


'7**8 


Reaktionen  des  Atropins. 

1.  Beim  Erwärmen  des  Atropius  mit  kon- 
zentrierter Schwefelsäure  entwickelt  sich  ein 
schwacher  Geruch  nach  Orangeublüten  (Gug- 
lielmo);  erwärmt  man  die  Flüssigkeit  bis  zu 
beginnender  Bräunung  und  verdünnt  alsdann 
mit  dem  gleichen  Volumen  Wasser,  so  er- 
innert der  Geruch  an  denjenigen  der  Spiraea 
(Schmidt)  oder  au  den  des  Weifsdorns  (Selmi). 

2.  Mit  einigen  Tropfen  Salpetersäure  von 
1,4  spoz.  Gew.  zum  Sieden  erhitzt,  hinter- 
bleibt nach  dem  Verdunsten  der  Säure  auf 
dem  Wasserbade  ein  gelber  Rückstand,  der 
auf  Zusatz  von  alkoholischer  Kalilauge  eine 
schön  rotviolette  Färbung  annimmt  (Vitali). 


3.  In  alkoholischen  Atropinlösungen  ent- 
steht auf  Zusatz  von  Quecksilberchlorid  in 
wässeriger  Lösung  ein  gelber  Niederschlag 
von  Quecksilberoxyd  (Gerrard). 

Wegen  einiger  weiterer,  minder  wichtiger 
Reaktionen  sei  auf  die  Arbeit  von  Gripps*) 
verwiesen. 

4.  Für  den  gerichtlich  -  chemischen 
Nachweis  des  Atropins  ist  besonders  die  mög- 
liche Spaltung  der  Base  in  Tropin  und  Tropa- 
säure  durch  Alkalien,  Säuren  oder  Fäulnis- 
produkte von  Bedeutung;  ferner  der  Umstand, 
dafs  sich  Spuren  der  Base  beim  Verdampfen 
ihrer  wässerigen  oder  amylalkoholischen  Lösung 
verflüchtigen  können. 

Gegen  die  allgemeinen  Alkaloidreagenüen 
verhält  sich  Atropin  wie  folgt: 

Für  Pikrinsäure  und  Platinchlorid  liegt  die 
Fällungsgrenze  bei  der  Verdünnung  1 :  1000. 
Aus  einprozentigen  Atropinlösungen  erhält  man 
das  Chloroplatinat  in  kleinen,  monoklinen 
Krystallen,  das  Pikrat  in  gelben  Blättchen. 
Auch  mit  Goldchlorid,  Kaliummercurijodid 
und  Phosphowolframsäure  entstehen  noch  in 
1  :  1000  verdünnten  Atropinlösungen  Fällungen. 
Für  Jodjodkalium  und  Phosphomolybdänsänro 
liegt  die  Reaktiousgrenze  bei  einer  Verdünn- 
ung von  1  :  10000. 

5.  Die  wichtigste  und  schärfste  von  allen 
Reaktionen  auf  Atropin  ist  jedoch  in  seiner 
Wirkung  auf  die  Pupille,  d.  h.  in  seiner 
physiologischen  Reaktion  gegeben. 
Die  Pupille  reagiert  noch  mit  einem  Tropfen 
einer  1:130  (XX)  verdünnten  Atropinlösung. 
Ein  Tropfen  einer  Lösung  1 :  1(XX),  ja  selbst 
noch  verdünnter  er  Lösungen  bewirkt  dauernde 
Mydriasis  (Erweiterung  der  Pupille). 

Prüfung«  —  Das  reine  Atropin  des 
Handels  mufs  aufser  den  im  Vorhergehenden 
angeführten  Reaktionen  auch  noch  den  fol- 
genden Anforderungen  entsprechen: 

1.  Konzentrierte  Schwefelsäure  darf  es  auch 
nach  Zugabe  von  Salpetersäure  nicht  färben. 

2.  Aus  der  durch  Neutralisieren  mit  Salz- 
säure bewirkten  wässerigen  Lösung  mufs  auf 
Zugabe  von  Goldchlorid  das  Chloraurat  in 
Form  eines  zunächst  öligen,  nach  einiger  Zeit 
krystallinisch  erstarrenden  Niederschlages  aus- 
fallen. Das  krystallisierte  Goldsalz  mufs  — 
nach  dem  Trockenen  bei  1(X) — 105®  —  zwischen 
135 — 137*^,  aufserdem  aber  auch  unter  sieden- 
dem Wasser  schmelzen. 


')  Ladenburg  u.  Hundt,  B.  B.  22  (1889), 
S.  2590. 

3)  Ladenburg,  Ann.  Cham.  Pharm.  217  (1883), 
S.  117. 


')  Annali  di  Chim.  e   di  Farmacol.    10  (1889), 
S.  166. 
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Das  Hyoscyamin  liefert  unter  den  gleichen 
Verhältnissen  ein  zunächst  auch  öliges,  jedoch 
sehr  bald  krystallinisch  erstarrendes  Chlor- 
aurat,  welches  unter  siedendem  Wasser  nicht 
schmilzt.  Aus  der  wässerigen  Lösung  wird 
es  in  bei  160®  schmelzenden  Blättchen  erhalten. 

Scopolamin-(Hyoscin-)chloraurat 
bildet  gelbe,  bei  196—198®  schmelzende  Pris- 
men und  ist  in  Wasser  schwerer  löslich  als 
das  Hyoscyamindoppelsalz. 


3.  Die  wässerige  Lösung  des  Atropins  soll 
weder  durch  Chlorbaryum  (Unterschied  vom 
Sulfat),  noch  durch  Ammoniumoxalat  gefällt 
werden,  und  beim  Erhitzen  auf  Platinbloch 
darf  Atropin  keinen  glühbeständigen  Rück- 
stand hinterlassen. 

Die  folgende  Tabelle  enthält  eine  Zusammen- 
stellung der  wichtigsten  Unterschiede  im  Ver- 
halten von  Atropin  und  Hyoscyamin: 


1.  Krystallform: 

2.  OptischesVerhalten: 

3.  Schmelzpunkt: 

4.  Chloroplatinate,Sm: 

5.  Chloraurate: 


6.  Pikrate: 


Atropin 

Rhombische  Prismen. 
Inaktiv. 
115®,5. 
197—200®. 
Öliger,  später  krystallinisch  er- 
starrender Niederschlag.  Schmilzt 
unter    siedendem    Wasser     und 
trocken  bei  135—137®. 
Gelbe,   in    kaltem   Wasser    sehr 
schwer  lösliche  Blättchen.  Schmelz- 
punkt 175—176®. 


7.  Jod-Jodkalium:      Brauner,  ölförmigcr,  nach  einiger 

Zeit    krystallinisch    erstarrender 
Niederschlag. 

8.  Kalium-Morcuri- 

jodid:  Weifser,  käsiger  Niederschlag. 

9.  Tannin:  Kaum  sichtbare  Trübung. 
10.  Quecksilberchlorid:  ölförmiger,  zu  Tafeln  erstarrender 

Niederschlag.  In  stark  verdünnten 
Lösungen  bleibt  die  Reaktion  aus. 


Hyoscyamin 

Quadratische  Tafeln. 
[aJD  =  —  20®,97. 

108®,5. 

206®. 
öliger,  bald  krystallinisch  werden- 
der Niederschlag.  Unter  sieden- 
dem Wasser  nicht  schmelzend. 
Schmelzp.  160®. 

Öliger,  zu  druseuförmig  vereinig- 
ten Nadeln  erstarrender  Nieder- 
schlag. Verwandelt  sich  beim 
Verweilen  in  der  Mutterlauge  in 
schöne,  vierseitige,  in  kaltem 
Wasser  sehr  schwer  lösliche 
Tafeln.  Schmelzp.  161—163®. 
Sofortiger  Niederschlag  des  Per- 
jodides. 


Wie  bei  Atropin. 
Schwache  Trübung. 
Wie  bei  Atropin. 


Nachweis  und  Bestimmung  von 

Atropin  und  Hyoscyamin  im  Extractnm 

Belladonnae  und  Im  Extractnm 

Uyoscyami. 

Die  Identifizierung  der  beiden  genannten 
Extrakte  geschieht  am  geeignetsten  in  fol- 
gender Weise:  Aus  der  wässerigen,  mit  Salz- 
säure oder  besser  mit  Schwefelsäure  ange- 
säuerten Extraktlösung  wird  das  Alkaloid  mit 
Ealiummercurijodid  gefällt,  der  Alkaloidnieder- 
schlag  gesammelt,  in  Wasser  suspendiert  und 
der  mit  einigen  Tropfen  Ammoniak  alkali- 
sierten  Flüssigkeit  die  dadurch  in  Freiheit 
gesetzte  Base  durch  Ausschütteln  mit  Chloro- 
form entzogen.  Der  nach  dem  Verdunsten 
des  letzteren  hinterbleibende  Rückstand  mufs 
die  für  Atropin,  bezw.  auch  Hyoscyamin  cha- 
rakteristische, sogen.  Vitali'sche  Reaktion  mit 


Salpetersäure  und  alkoholischem  Kali  geben. 
Handelt  es  sich  jedoch  um  eine  genaue  Iden- 
tifizierung des  vorliegenden  Alkaloides,  so  ist 
dies  nur  auf  mikroskopischem  Wege,  mit  Hilfe 
der  die  beiden  Basen  charakterisierenden 
Krystallform  möglich.  Das  Atropin  erscheint 
unter  dem  Mikroskope  in  Form  kleiner,  feder- 
förmiger  Krystalle;  Hyoscyamin  hingegen  kry- 
stallisiert  in  kleinen,  übereinander  liegenden 
Kreuzen,^)  oder  aber,  bei  langsamer  Krystalli- 
sation:  Atropin  in  prismatischen,  rhombischen 
Nadeln,  Hyoscyamin   in    quadratischen  Tafeln 

(Fock). 

Von  besonderer  Wichtigkeit  ist  die  Q  u  a  n  - 
titätsbostimmung  der  in  den  beiden 
genannten  Extrakten  enthalteneu  Alkaloide. 
Als  Hauptschwiorigkeit  tritt  der  Ausführung 
derselben  der  hohe  Gehalt  der  beiden  Extrakte 


*)  Leucken,  Jahresber.  f.  Pharmak.  1887,  S.  304. 
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au  Pektinsubstanzen  —  derselbe  beträgt  für 
das  Belladonnaextrakt  14 — 34,  meistens  20—30 
Prozent  *)  —  entgegen.  Zu  ihrer  Entfernung 
empfahl  H.  Kunz-Krause '}  zuerst  die  wieder- 
holte Fällung  der  wässerigen  Extraktlösung 
mit  Alkohol,  welches  Verfahren  später  von 
Schweissinger  bei  der  von  Diesem  ausgearbeiteten, 
im  Nachstehenden  mitgeteilten  Methode  zur 
Anwendung  gebracht  wurde.  Die  von  Kunz- 
Krause  ")  auf  gewichtsanalytischem  Wege  und 
mit  gröfseren  Extraktmengen  (50,0  g)  aus- 
geführten Alkaloidbestimmungen  hatten  zunächst 
den  Zweck,  überhaupt  die  für  die  beiden 
Extrakte  gültigen,  bis  dahin  noch  nicht  mit 
Sicherheit  bekannten  Grenzwerte  festzustellen. 
Waren  diese  bekannt,  so  konnte  für  die  Zwecke 
der  Praxis  eine,  kleinere  Extraktniengen  und 
geringeren  Zeitaufwand  erfordernde  Methode 
in  Anwendung  kommen,  vorausgesetzt,  dafs 
die  mit  ihr  erhaltenen  Resultate  den  mit 
gröfseren  Extraktmengen  gewonnenen  ent- 
sprachen. Bei  Verwendung  von  50,0  g  Extrakt 
war  es  möglich,  zahlreiche,  bei  kleineren  Ex- 
traktmengen unvermeidliche  Versuchsfehler  aus- 
zuschalten. Die  derart  erhaltenen  Grenzwerte 
sind: 

I.  Für  Extract.  Belladonn.  Ph.  Germ.  II : 

1,8  Proz., 

II.     „  „        Hyoscyami  Ph.  Germ.  II: 

0,51  Proz. 

Zahlreiche,  später  und  von  verschiedenen 
Beobachtern  mitgeteilte  Bestimmungen  haben 
gezeigt,  dafs  diese  Zahlen  in  der  That  den 
Alkaloidmaximalwerteu  der  beiden  Extrakte 
entsprechen.  So  fanden  Dunstan  und  Ransom 
in  einem  Belladonnaextrakt  aus  Blättern  eben- 
falls 1,8  Proz.  Gesamtbaseu. 

Aus  allen  bisher  veröflFentlichten  Unter- 
suchungen ergiebt  sich  als  Mittelwert: 

Für  Extract.  Belladonnae   1 — 2  Proz. 

Gesamtbasen, 
„  „        Hyoscyami  0,3—0,9  Proz. 

Gesamtbasen.*) 

Die  für  die  Praxis  von  Schweissinger'^)  seiner- 
zeit ausgearbeitete  modifizierte  Bestimmungs- 
niethode  enthielt  als  neues  Moment  die  titri- 
metrische  Kontrollbestimmung  der  erhaltenen 
Alkaloide: 

5,0  g  Extrakt  werden  in  sehr  wenig  Wasser 
gelöst  und  die  Lösung  mit  dem  fünffachen 
Volumen  Alkohol  gefällt.  Nach  dem  Abgiefsen 
der    alkoholischen  Flüssigkeit    löst    man    den 


Rückstand  von  neuem  in  wenig  Wasser,  fällt 
wieder  mit  Alkohol  und  wiederholt  diese  Be- 
handlung im  ganzen  vier-  bis  fünfmal.  Die 
alkoholischen  Lösungen  werden  vereinigt  und 
auf  Extraktkonsistenz  verdampft.  Den  Rück- 
stand versetzt  man  mit  50  cc  Schwefelsäure 
von  1,2  spez.  Gew.  und  erwärmt  eine  halbe 
Stunde  auf  dem  Wasserbade.  Nach  dem  Er- 
kalten filtriert  man  die  Lösung  in  einen 
Scheidetrichter  und  macht  mit  Ammoniak 
schwach  alkalisch.  Die  alkalische  Flüssigkeit 
wird  hierauf  dreimal  derart  mit  Chloroform 
ausgeschüttelt,  dafs  man  das  Chloroform  der 
ersten  Extraktion  erst  nach  mindestens  sechs 
Stunden  durch  frisches  ersetzt.  Die  vereinigten 
Chloroformlösungen  werden  verdampft  und  der 
Verdami)fungsrückstand  in  Alkohol  gelöst  mit 
\/^QQ-N -Salzsäure  titriert.  Man  kann  auch 
den  Verdampfungsrückstand  in  einem  Über- 
schufs  der  Säure  lösen  und  in  der  Lösung 
nach  schwachem  Erwärmen  im  Wasserbade 
und  Filtrieren  den  Säureüberschufs  mit  Vioo" 
N-Kalilauge  unter  Verwendung  von  Cochenille- 
Tinktur    als    Indikator    zurücktitrieren.     1  cc 

^/i  00'-^"^^^^^^"^^  neutralisiert : 

Atropin  0,00289  g, 

Hyoscyamin  0,00289  „. 

Aus  der  titrierten  Lösung  zieht  man  nach 
dem  Übersättigen  mit  Ammoniak  das  Alkaloid 
durch  Äther  aus  und  verwendet  den  Ver- 
dampfungsrückstand nach  der  zur  Kontrolle 
ausgeführten  Wägung  für  die  Identitätsreaktion. 

In  den  letzten  Jahren  hat  die  Gehaltsbe- 
stimmung der  narkotischen  Extrakte  im  all- 
gemeinen und  die  des  Belladonna-,  bezw\ 
Bilsenkrautextraktes  im  besonderen  weitere 
Förderung  durch  mehrere  neue  Methoden  er- 
fahren, die  mit  hinreichender  Genauigkeit 
Schnelligkeit  der  Ausführung  vereinigen.  Von 
diesen  sei  hier  noch  das  Schweissinger-Sar- 
now'sche  Verfahren  ^)  kurz  erwähnt.  Nach 
demselben  werden  2,0  g  Extrakt  in  8  cc  Wasser 
gelöst,  mit  2  cc  Ammoniak  versetzt  und  mit 
40  cc  eines  Gemisches  von  15  Teilen  Chloro- 
form und  25  Teilen  Äther  sehr  stark  durch- 
geschüttelt und  zum  Absetzen  beiseite  gestellt. 
Nach  einer  halben  Stunde  nimmt  man  mit 
der  Pipette  20  cc  der  klaren  Chloroformäthcr- 
schicht  ab,  verdunstet  das  Lösungsmittel  in 
einer  Porzellanschale,  löst  den  Rückstand  in 
einigen  Tropfen  Alkohol,  setzt  5—6  Tropfen 
Cochenilletinktur  als  Indikator  hinzu  und  titriert 


»)  H.  Kunz-Krause,  Arch.  der  Pharm.  228  (1885), 
S.  7Ut)  u.  708. 
«)  1.  c.  S.  706. 
»)  1.  c.  S.  708. 


*)  Venturini,  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  14 
(1891),  S.  141. 

*)  Pharm.  Centralhalle  27(1886),  S.  492.  Jahres- 
ber.  f.  Pharmakogn.  u.  Pharmacie  1886,  S.  302. 

ö)  Pharm.  Centralh.  81  (1890),  S.771. 
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bis  zur  Zwiebelröto  mit  Hundertstel-Normal- 
säure. Der  gefundene  Alkaloidgchalt  entspricht 
einem  Gramm  Extrakt. 

Ist  die  Chloroformäthormischung  schwerer 
als  die  Extraktlösung,  so  läfst  man  die  erstere 
aus  einem  kleinen  Scheidetrichter  ablaufen, 
oder  aber  man  bedient  sich  eines  kleinen 
Mischcylinders  mit  seitlichem,  an  der  Basis 
angebrachten  Ablafshahn.^)  Im  Anschlufs  an 
diese  Schweifsingcr-Sarnow'sche  Ausschüttel- 
ungsmethodo  sei  hier  noch  auf  die  van  Ledden- 
Hulsebosch'sche  Perforationsmethode  -)  und  auf 
das  Helfenborger  Äther-Kalkverfahren*)  ver- 
wiesen. Endlich  sei  an  dieser  Stelle  noch  der 
sehr  ausführlichen,  historisch-kritischen  Studien 
über  Alkaloidbestimmungen  in  narkotischen 
Drogen,  bezw.  Extrakten  etc.  von  Gottfr.  Liljen- 
ström*)  und  von  H.  Beckurts*)  gedacht. 

Atroplnsalze.  —  Das  Atropin  ist  eine 
starke,  eins«^uerigo  Base,  welche  sich  mit  Säuren 
zu  neutralen  Salzen  verbindet.  Die  Atropin- 
salze  sind  in  Wasser  und  Alkohol  leicht,  in 
Äther  nicht  löslich;  sie  krystallisieren  nur 
schwierig  und  zersetzen  sich  bei  längerem 
Stehen  in  wässeriger  Lösung. 

Atropinsnlfat:  (Ci^lI^gNOj)^ .  HaSO^.  — 

Zu  seiner  Darstellung  mischt  man  in  einer 
Porzellanschale  1  Teil  reine  Schwefelsäure  mit 
20  Teilen  Alkohol  und  giebt  nach  und  nach 
unter  Umrühren  6  Teile  oder  soviel  Atropin 
hinzu,  dafs  eine  neutrale  oder  ganz  schwach 
alkalische  Lösung  entsteht,  welche  man  bei 
einer  50*^  nicht  übersteigenden  Temperatur  auf 
ein  Drittel  des  ursprünglichen  Volumens  ein- 
engt. Den  Flüssigkeitsrest  überläfst  man  an 
einem  warmen  Orte  freiwilliger  Verdunstung, 
löst  hierauf  den  völlig  trockenen  Rückstand 
in  seinem  zwanzigfachen  Gewicht  absolutem 
Alkohol  und  überläfst  diese  Lösung  abermals 
freiwilliger  Verdunstung,  bezw.  der  Krystalli- 
sation  an  einem  mäfsig  warmen  Orte. 

Nach  einer  anderen  Methode  löst  man  das 
Atropin  in  wasserfreiem  Äther  und  neutrali- 
siert durch  allmäligen  Zusatz  einer  Mischung 
aus  1  Teil  reiner  Schwefelsäure  und  10  Teilen 
absolutem  Alkohol.  Das  Salz  scheidet  sich 
dabei  in  Krystallen  aus,  die  man  sammelt  und 
mit  etwas  absolutem  Alkohol  wäscht. 

Das  Atropinsnlfat  bildet  feine,  weifse,  zu 
Büscheln  vereinigte  Nadeln  oder  ein  weifses. 


li 


mikrokrystallinisches  Pulver.  Es  löst  sich  in 
etwa  1  Teil  Wasser  von  15",  in  3  Teilen  ge- 
wöhnlichem und  in  30  Teilen  absolutem  Al- 
kohol. Die  Lösungen  reagieren  neutral  und 
sind  farblos.  In  Äther,  Chloroform,  Schwefel- 
kohlenstoff und  Benzol  ist  Atropinsnlfat  fast 
unlöslich.     Es  schmilzt  bei  183". 

Prüfung.  —  Das  Atropinsulfat  mufs  — 
nach  dem  A.  D.  R.  —  folgenden  Anforder- 
ungen entsprechen : 

1.  Giebt  man  zu  0,01  g  Atropinsulfat,  welches 
im  Probierrohr  bis  zum  Auftreten  weifser 
Nebel  erhitzt  wird,  1,5  cc  Schwefelsäure  und 
erhitzt  man  dann  weiter  bis  zur  beginnenden 
Bräunung,  so  soll  sich  auf  sofortigen  Zusatz 
von  2  cc  Wasser  ein  angenehmer  Blüten- 
goruch entwickeln,  an  dessen  Stelle  sich  nach 
Zugabe  eines  kleinen  Krystalles  Kaliumperman- 
ganat ein  Geruch  nach  Bittermandelöl  bemerk- 
bar macht  (Identitätsreaktion). 

2.  Wird  0,01  g  des  Salzes  mit  5  Tropfen 
rauchender  Salpetersäure  in  einem  Porzellan- 
schälchen  auf  dem  Wasserbade  eingetrocknet, 
so  soll  ein  kaum  gelblich  gefärbter  Rückstand 
hinterbleiben,  welcher  nach  dem  Erkalten 
beim  Übergiefsen  mit  alkoholischer  Kalilauge 
eine  violette  Farbe  annimmt  (Vitalins  Reaktion). 

3.  Die  wässerige  Lösung  (1  :  60)  sei  neutral, 
farblos  und  klar  und  gebe  mit  Kalium-  oder 
Natriumhydroxyd,  nicht  aber  mit  Ammoniak 
einen  weifsen  Niederschlag.  Ein  mit  dem 
letztgenannten  Reagens  entstehender  Nieder- 
schlag kann  von  Belladon ninsulfat  oder  anderen 
Basen  verursacht  werden. 

4.  Konzentrierte  Schwefelsäure  darf  Atropin- 
sulfat selbst  nach  Zugabe  von  Salpetersäure 
nicht  färben. 

5.  Der  Schmelzpunkt  des  Atropinsulfates 
soll  bei  183®  liegen.  Hyoscyaminsulfat,  das 
ihm  beigemengt  sein  kann,  schmilzt  bei  206**. 
Ein  nur  wenig  höher,  z.  B.  bei  187®  liegender 
Schmelzpunkt  des  Handelsproduktes  deutet 
schon  auf  Verunreinigung. 

6.  Beim  Erhitzen  auf  Platinblech  darf 
Atropinsulfat  keinen  glühbeständigen  Rückstand 
hinterlassen. 

7.  Endlich  sei  hier  noch  die  von  der  un- 
garischen Pharmakopoe  vorgeschriebene,  auf 
der  Bestimmung  des  Schwefelsäuregehaltes  ba- 
sierte  Prüfung   des    Atropinsulfates   erwähnt: 


*)  Ein  von  den  Verfassern  zn  dem  vorliegenden 
Zweck  besonders  angegebener,  recht  praktischer 
Cylinder  wird  von  der  Firma  Alt.  Eberhardt  u. 
Jaeger  in  Ilmenau  (Thür.)  in  den  Handel  gebracht. 

«)  Pharm.  Centralhalle  U  (1893),  S.  101. 

•)  Ibid.  86  (1895),  S.  163. 

*)  Stadier  öfver  alkaloidbestämning  i  extrakter, 


in  Nordisk  Farmaceutisk  Tidskrift,  1894,  No.  6  bis 
10.     Ref.  Pharm.  Centralh.  35  (1891),  S.  459. 

^)  H.  Beckurts :  Die  Fortschritte  auf  dem  Gebiete 
der  chemischen  Prüfung  und  Wertbestiramung  von 
Drogen  und  galenischen  Präparaten  in  „Festschrift 
des  deutschen  Apotheker- Vereins  zur  25.  Haupt- 
versammlung'*, Berlin  1806,  S.  177  u.  187  u.  folg. 
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II.   Al)ichiiilt.     IImou  mit  geechloBsener  Kette. 


ii,:iHH  u    iIkh  HhUkh,    In    mit    rliilit«'"    Tro|<ft»i  i 
Niil/nlkiiri>  «iiiit»<Uit<rli>m  Wns)ii>r  tP-lAsl,  mDsaen  ' 
imiti  ilt'iii  Aiurnlltoi    mit    10  tv   *  ,^-N<('hli>r- 
Imi'tiii»  i>lii  t'lllvitl  ut>1>t>H,  tu  tU^n)  \>Mt  Thlor-  > 
tiiMjiiiii,  imt'li  M>i'ilUutili<  S«'h«t<fi<litAurt' TrQbuux 

All  >'i>hi\  nlvi' UuHl^ 

|',|||i|<iai',  )Mtllli>iklt)>>**'l>«'  Kr,Vl<(A)U'  UlltT  ko-  . 
Dl.ill<iilbiiii>  Kiti<lt>M  iiill  Kt'iiwiNt-htnH  Ocrueh  , 
UKili  \  ulixlHti'Hiuv  l*H«  Sul«  iitt  in  allt'ii  i 
\  iuli<ill|i|B*i>ii  In  WttvM'i'uml  .VIKiilii^tuM-kwacli 
iilliiillutli  it'Mud'ii'uttvii  li'IURxItitx'iUn)  It^iehuiid 
tnl   iMi'ltl  M>i4i>l«IU'lt.  ! 

-yiMM'l'KiiilhMUt  l\,H„NOj.t',H,0,.— 
Wim)  iltiM'li  St'itlt'»l(Mlt>ivH  \im  Atropin  mit 
t>.i|inla'iu>i'  Ui  nHn'l«illn-lioi- l.ii»uuR  gowounett 
(Hill  l'ilili'l  i^\\  \\k'IIW*,  krj'ittillinlsi-hos,  in 
Wxo'H   li'ti'l»  lotUt'U.»  l-ulwr. 

|i'ttHiittHrt''THi|itHP«lw.  —  Die,  wie  be- 
M-IN  >i  >tW>  rmlllml  w«nU',  iiouerciings  von 
Mi'ii  h '  <  iluiui'olollti'ii  Tropiuustcr  aliphatischer 
»uuioii  Ix'iiuvii,  Hiiwt'lt  (liesulben  dargeatollt 
iiiiil  iiiih'i'iiuolil  Hiiiil,  mit  AusDahmo  des  Lac- 
lilliii|ii>iiiR,  li'ill^lli'li  i'lti  wissoDBvliaftlicbos  Iii- 
IniiHHii,  liiili'iii  (li'tKit'lbuii  ciuo  ausgeprägte 
lihob'li'HlMxlx'  \Ylrkiitig  abgeht.  Von  Merck 
Wiliilrii  ilurHt'Hlellt: 

AiM'l.vltrup(»lii:  C^II,, NO. COCH3,  durch 
hiiilii'ii  um  Tr<i)>iu  mit  Essigsäureauhydrid, 
iiiiil  Uli»  «lern  licaktiotisprodukto  nach  Zusatz 
Min  Aiiiiiioiiluk  ilui'ch  Ausschüttolu  mit  Cbloro- 
fiiriii  itlM  hlriipfUrmiKe,  schwach  gelblich  gefärbte 
l'lilHHlgkitlt  erhalilich.  Die  Vcrbludnag  siedet 
iin/i'rnetKt  bei  »35— 237"  uud  ist  in  Wasser, 
Alk<ih<it  und  Athor  löslich,  Das  Goldsalz 
Hi'bmll/t  bei   lä»o. 

I.actyllropoln: 

(^Jl,,NO.C0.CH(0H).CHg. 
/u  aeiiier  Darstellung  werden  je  100  Teile 
Milchsäure,  Tropin  und  Salzsäure  (vom  spez. 
(iew,  1,12)  auf  dem  Wasserbade  mehrere  Tage 
uiitiT  Ersatz  der  verdampfenden  Salzsäure  auf 
70— mo"  erwärmt.  Dem  alkalisch  gemachten 
]{i'aktions]iroduktc  cntziobl  man  die  freie  Base 
durcli  Ausschütteln  mit  Chloroform.  Das  Lac- 
tyltropelu  erscheint  in  weifsen,  konzentrisch 
grupjiierteD  Nadelbündeln  vom  Schmelzpunkte 
74 — 75",  welche  sich  leicht  in  Wasser,  Alkohol, 
Äther  und  Chloroform  lösen. 

Auch  dieses  Tropoln  besitzt  kciue  mydri- 
atischo,  wohl  aber  eine  erregende  Wirkung 
auf  die  Herzthätigkcit  und  Atmung. 


Snccinyitropeln: 

CgH„NO  .  CO  .  CH, 
C„H,jNO.CO.CH,. 
Entsteht  beim  wiederholten  Eindampfen  von 
bcrusteiusanorcm  Tropin  mit  verdünnter  Salz- 
Binre,  oder  durch  Einwirkung  von  Succinyl- 
chlorid,  bezw.  BeruBteinsäureanhydrid  auf 
Tropiu. 

Malyltropein,  Tartryltropein  und 
Hippuryltropein  entstehen  durch  längeres 
Erwärmen  der  betreffenden  Tropinsolze  mit 
verdünnter  Salzsäure.  (u.  Et.-Em.) 

d)  ScopoleTne. 

Die  Uutersucliungea  von  E.  Schmidt  und 
von  Hesse  haben  gezeigt,  dafs  im  Scepolin- 
molekul  das  eine  der  beiden  Sauerstoff-' 
atome  in  Form  einer  OH-Gruppo  vorhanden 
ist.  Hieraus  erklärt  sich  das  dem  Tropin 
{vergl.  S.  264)  analoge  Verhalten  der  Base: 
mit  Säuren  zu  esterartigen  Verbindungen  zu- 
sammenzutreten. Nach  dem  Vorgänge  von 
K.  Merck*)  worden  diese,  den  Tropeinen 
entsprechenden  Säureester  dos  S  c  o  p  o  I  i  n  b 
zweckmafsig  als  Seopoleiuc  untorscMeden. 
Von  natürlich  vorkommenden  Scopolemen  ist 
zur  Zeit  nur  erst  eines:  dos  Scopolefn  der 
Tropasäure  —  Tropylscopolein  oder 
Scopolamin  —  C,,H,,NO,   bekannt. 

Neben  diesem  natttrlichen  sind  vou  Merck 
bereits  einige  weitere  ScopoleTne  auf  syn- 
thetischem Wege  erhalten  worden,  und  zwar: 

Das  Acets^lscopolein: 

Cgll.jNO,  .COCHg: 
weifse,  in  Alkohol,  Äther  und  Chloroform  lös- 
liche   Krystallo   vom    Schmelzpunkt    53"    und 
vom  Siedepunkt  250*; 

das  Benzoylscopole'in: 
CgH.jNO,  .  COC„H^ 
(identisch  mit  dem  ücnzojloscin  von  Hesse):^) 
eine  strahlig-krystallinischc  Masse  vom  Schmelz- 
punkte 68  -  70",  leicht  löslich  in  Alkohol, 
Äther,  Chloroform  uud  Benzol,  minder  leicht 
in  Petrolflthcr;  endlich  das 

Cinuamylscopolein: 

CgII,,NO, .  CO .  CH  =  CH .  CgHs  : 
ein  farbloser,  mit  der  Zeit  krystallinisch   er- 
starrender Sirup,  welcher  von  Alkohol,  Äther 
und  Chloroform  leicht  aufgenommen  wird. 

(II.  Ki.-KrH.) 


')  B.  Merck's  Jahresber.  für 
■)  Ibid.  8.  IS. 


m.  ?l,Bi 


I.S71  (1892),  S.  119,  u.  S36 


II.  Abschnitt.     Bason  mit  gescbloasoner  Kette. 
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Scopolamin :  C,,H,,N04.  —  Im  Jahre 
1880  wurde  von  Ladenbnrg ')  in  den  bei  der 
Verarbeitung  von  Bilsenkraut  auf  Hyoscyamin 
gewonneoeu  Mutterlaugen  eine  neue  Base  auf- 
gefunden, welche  der  genannte  Forscher  zu- 
nächst als  mit  Atropin  und  Hyoscyamin  isomer 
annahm  und  als  Hyoscin  bezeichnete.  Bas 
Vorkommen  einer  derartigen  zweiten  Base 
neben  Hyoscyamin  im  Bilsenkraut  war  bereits 
früher  vou  Bnchhoim  und  Schroff  vermutet 
worden.  Einige  Jahre  später  erkannten  Laden- 
burg und  Petersen  ")  das  aus  Duboisia  myopo- 
roidcs  dargestellte,  sogen.  D  n  b  o  i  s  i  n  als 
ebenfalls  identisch  mit  dem  aus  Hyoscyamus 
gewonnenen,  sogen.  Hyoscin.  Inzwischen  hatte 
E.  Schmidt  (im  Jahre  1890)  aus  den  Wurzelu 
zweier,  der  Atropa  Belladonna  uabestebeDdoii 
Scopoiiaarten  r  Scopolia  japonica  und  Scopolia 
.  atropoides,  ein  bis  dahin  unbekanntes  Alkaloid, 
das  Scopolamin,  isoliert,  welches  Derselbe 
zunächst  als  mit  dem  Ladenbui^'schen  Hyoscin 
von  der  vermeintlichen  Zusammensetzung : 
C,,H,jNOg  identisch  vermutete.')  Bei  näherer 
Untersuchung  zeigte  es  sich  denn  in  der  That, 
dafs  beide  Basen  identisch  sind ;  gleichzeitig 
fahrte  aber  E.  Schmidt*)  auch  den  Nachweis, 
dafs  diese  neue  Base,  das  Scopolamin, 
kein  Isomeres  dos  Atropins,  Hyoscyamins  nnd 
Pseudohyoscyamins  ist,  sondern  dafs  seine  Zu- 
sammensetzung der  Formel  C,,H,,NO^  ent- 
spricht, dafs  somit  das  Scopolamin  metamer 
mit  Cocain  ist  (vei^l.  S.  '254:  Sco polin). 

Aufser  in  den  Wurzeln  der  beiden  vor- 
genannten Scopoiiaarten:  Scopolia  Japonica 
und  Scopolia  atropoides  wurde  Scopolamin  von 
E.  Schmidt  noch  in  folgenden  Solanaceen  auf- 
gefunden : 

In  der  Wurzel  von  Atropa  Belladonna,  in 
den  Samen  von  Hyoscyamus  niger  nnd  von 
Datura  Stramoniam  und  endlich  in  den 
Blättern  der  Duholsia  myoporoides.  Zn  dem 
letztgenannten  Vorkommen  ist  zn  erwähnen, 
dafs  nicht  alle  Duhoisiablätter  unbedingt 
Scopolamin  enthalten  müssen,  indem  es  nath 
E.  Schmidt  anatomisch  kaum  zu  unterscheidende 
Daboisiablätter  giebt,  welche  Scopolamin, 
uud  andere,  welche  an  Stelle  dieses  Hyos- 
cyamin enthalten. 

Erwähnt  sei  noch,  dafs  das  im  Jahre  1890 
vou  Bender")  aus  Scopolia  atropoides  abge- 
schiedene und  als  Scopolin  hescbrlebeue 
Alkaloid  ebenfalls  identisch  mit  Scopolamin 
ist  und  ferner,  daä  der  Name  Hyoscin  vou 


I  Hoehn  und  Reichert  unrechter  Weise  auch 
dem  dnrcb  Spaltung  des  Hyoscyamins  resul- 
;  tierenden  Tropin  beigolegt  worden  ist. 
J!  Die  zur  Darstellung  des  Scopolamins  ver- 
i|  wendeten  Mutterlaugen  der  Hyoscyaminge- 
j'  winnung  entstammen  entweder  den  Samen  von 
1  Hyoscyamus  niger,  oder  den  Blättern  der 
j  Duboisia  myoporoides. 

I       Diese  Mutterlaugen   liefern,  nachdem  aUes 
1  Hyoscyamin  auskrystallisiert  ist,  durch  weiteres 
j  Verdampfen   die   sog.  amorphen  Hyoscyamus- 
'  Rofabasen.    Diese  werden  mit  verdünnter  Salz- 
säure  aufgenommen,    die   Lösung   mit   Gold> 
,.  Chlorid  ausgefällt,  und  die  gewonnenen  Chlor- 
aurate   aus   warmem   Wasser  umkrystallisiert, 
wobei    sich    Scopolamincbloraurat    zuerst    in 
gelben,   bei   198''  schmelzenden   Prismen  aus- 
scheidet.    Dieses  Doppolsalz  wird  hierauf  rait 
Schwefelwasserstoff   zersetzt  uud   das    Filtrat, 
,  welches  die  Base  als  Chlorhydrat  enthält,  bei 
'!  gelinder  Wärme  eingeengt.     Die  durch  Über- 
sättigen   mit   Kalium carbonat   in  Freiheit  ge- 
setzte  Base   wird   der  Flüssigkeit  durch  Aus- 
schütteln mit  Chloroform  entzogen  und  hinter- 
bleibt   nach    dem    Verdunsten    des   Lösungs- 
mittels in  Form  eines  farblosen  Sirups. 

Das  Scopolamin  bildet  einen  farblosen  Sirup, 
'  oder   erbsengrofse,    im    lufttrockenen    Zustand 
,  bei    59°    schmelzende    Krystalle.     Es    ist    in 
'  Wasser  schwer,  in  Alkohol,  Äther  und  Chloro- 
'  form     hingegen     sehr     leicht     löslich.      Die 
||  schwach   angesäuerte  Lösung  wird  durch  Ka- 
'  li um -Morcuii Jodid  gelblich -weifs,  durch  Phos- 
phuwolframsäure    und    Mercnrichlorid    weiTs, 
:  durch   Pikrinsäure   gelb  geföllt.     Mit   Platin- 
i|  Chlorid  entsteht  nur  in  konzentrierten  Lösungen 
,   ein  gelber  Niederschlag.   Ebenso  fällen  Kalium- 
il  hydroxyd   und   Ammoniak   die  Base  nur  aus 
!  koDzeatrierteu    Lösungen    und    zwar    als    Öl 
aus.     Von  Tannin  wird  Scopolamin  überhaupt 
nicht  gefällt.     Das  Scopolamin  bildet  im  all- 
gemeinen gut  krystallisiereudc,  schwach  sauer 
reagierende  Salze.     Besonders  charakteristisch 
ist  sein  aus  Wasser  in  scheuen,  gelben,  bei  198", 
nach  einer  anderen  Angabe  bei  UH",  schmel- 
;  zenden     Prismen    krystallisierendes    Cblor- 
,  anrät;  C,,H3|N0,  .HCl.AuClg.  Das  Brom- 
hydrat: C^HjiNOj  .  HBr  +  3UjO  wird  er- 
;  halten   durch   Lösen   der  Base  in  verdauuter 
'  Brom  Wasserstoff  säure     und     Verdunsten     der 
schwach  sauer  gehaltenen  Lösung  bei  gelinder 
Wärme,  oder  besser  im  Vacnuro  bis  zur  Sirup- 
konsistenz.    Die   nach   einigen   Tagen  ausge- 


')  Aon.  Cbem.  Pharm.  20«  {1881),  8.  299.  I 

»)  B.  B.  20  (1887),  8.  1661.  I 

•)  Arch,  der  Pharm.  288  (IKIIO),  S.  IUI)  u.  43ä.  , 


')  Ibid.  280  (18921,  S.  207;  282  (1894),  S.409. 
;.  Uerck'B  Jahresber.  f.  1894,  Jan.  1895,  S.  93. 
*)  Cbem.  Zeitung,  1890.  8.  805. 
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II.  Abschnitt.     Bason  mit  geschlossener  Rette. 


schiedeneu  Krystalle  werden  von  der  Mutter- 
lauge getrennt  und  bei  einer  20^  nicht  über- 
schreitenden Temperatur  getrocknet. 

Das  Salz  bildet  wasserhelle,  tafelförmige, 
rhombische,  bis  zu  7  cm  lange  Krystalle, 
welche  schon  bei  25 — 30**  zu  verwittern  be- 
ginnen und  bei  100**  oder  im  Vacuum,  ja 
selbst  schon  über  Schwefelsäure  alles  Krystall- 
wasser  verlieren.  Der  Gehalt  an  diesem 
letzteren  beträgt  12,4  Proz.  Das  bei  100** 
getrocknete  Salz  beginnt  bei  187«  zu  schmelzen 
und  ist  bei  191**  völlig  geschmolzen.  Sein 
normaler  Schmelzpunkt  wird  bei  190^  ange- 
nommen. 

Das  Scopolaminbromhydrat  löst  sich  nach 
E.  Merck*)  in  4  Teilen  Wasser  von  15**  und 
in  21,5  Teilen  Alkohol  von  0,820  spez.  Gew. 
zu  schwach  sauer  reagierenden  Flüssigkeiten. 
In  Chloroform  ist  es  wenig  und  in  Äther 
fast  gar  nicht  löslich.  Die  mit  dem  Salz  in 
der  Therapie  der  Augenkrankheiten  und  ge- 
wisser Nervenaffekte  erzielten  Erfolge  haben 
seine  Aufnahme  in  das  Arzeneibuch  für  das 
Deutsche  Reich  veranlafst. 

Da  nach  der  gegenwärtig  wohl  allgemein 
als  bewiesen  anerkannten  Identität  von  Hyos- 
cin  und  Scopolamin  der  erstere  Name  als 
Bezeichnung  für  eine  chemische  Verbindung 
aufgegeben  worden  dürfte,  so  sei  hier  noch 
hervorgehoben,  dafs  E.  Merck')  den  Namen 
H y  0  s c in  zur  kommerziellen  Bezeichnung  der 
Provenienz  der  Scopolaminpräparate  beibe- 
halten hat,  d.  h.  es  ist: 
Hyoscin  Merck  =  Scopolamin  aus  Ilyoscymus, 
Scopolamin  „    =         „  aus  den    Wur- 

zeln von  Scopoliaarten. 

Durch  Behandeln  mit  Alkalien,  oder  mit 
Barytwasser  wird  das  Scopolamin  in  Sco po- 
lin: CgIIjjNOg  und  Tropa säure  gespalten. 
Gleich  Atropin  und  Hyoscyamin  giebt  auch 
Scopolamin  und  dessen  Salze  die  Vitali'sche 
Reaktion.  (h.  Kz.Kr8e.) 

e)  CocaTn  und  dessen  Derivate. 

Zu  den  Tetrahydropyridinen  gehören  femer 
auch  Cocain  und  dessen  Abkömmlinge  und 
zwar  sind  dieselben,  wie  Atropin,  Derivate 
des  Tetrahydro- a-Äthylpyridins.  Mit 
Cocain  nahe  verwandt,  aber  vou  einfacherer 
Konstitution  als  dieses  sind  die  beiden  Basen 
Anhydroecgonin  und  Ecgonin,  deren  vor- 
läufiges Studium  das  Verständnis  der  nicht 
so  durchsichtigen  Konstitution  des  Cocains 
erleichtern  wird. 


Anhydroecgonin  (Tr  opi  dincarbon- 
säure):  C^IIj^NOg.  —  Dasselbe  wird  erhalten 
aus  Ecgonin  durch  Erhitzen  mit  Phosphorpen- 
tachlorid,  bezw.  -Oxychlorid'^),  oder  aber  direkt 
aus  Cocain  durch  Erhitzen  mit  Eisessig  im 
Druckrohr.  Nach  vierstündigem  Erhitzen  auf 
140**  ist  im  letzteren  Falle  die  Abspaltung 
nicht  nur  des  Methyl-,  bezw.  Benzoylrestcs, 
sondern  auch  der  Elemente  des  Wassers  be- 
endet. Man  giefst  das  Reaktionsprodukt  in 
Wasser,  säuert  mit  Salzsäure  an  und  schüttelt 
das  Filtrat  zur  Reinigung  mit  Äther  aus. 
In  der  wässerigen  Flüssigkeit  bleibt  das  An- 
hydroecgonin in  Form  des  Chlorhydrates, 
welches  man  aus  absolutem  Alkohol  um- 
krystallisiert. 

Das  Anhydroecgonin  krystallisiert  leicht 
aus  einer  Mischung  von  Methylalkohol  und 
Äther.  Es  schmilzt  bei  235**.  Es  ist  leicht 
löslich  in  Wasser.  Von  Alkohol  wird  es 
schwerer  aufgenommen,  als  Ecgonin.  In  Äther, 
Chloroform,  Benzol  und  Ligroin  ist  es  so  gut 
wie  unlöslich. 

Bei  der  Oxydation  mit  Salpetersäure  oder 
mit  Kaliumpermanganat  liefert  es  Bemstein- 
säure;  durch  gemäfsigtere  Oxydation  mit 
Permanganat  läfst  es  sich  auch  nur  bis  zu 
Ecgonin  oxydieren. 

Für  die  Annahme,  dafs  im  Anhydroecgonin 
die  Methylgruppe  an  Stickstoff  gebunden  ist, 
spricht  nachstehendes  Verhalten  der  Base: 

Beim  Erhitzen  des  Anhydroecgonins  mit 
Wasser  im  Druckrohre  auf  150**  spaltet  sich 
Methylamin  ab. 

Mit  bei  0**  gesättigter  Salzsäure  auf  230** 
erhitzt,  zerfällt  es  in  Chlorammonium,  Methyl- 
chlorid, Kohlenwasserstoffe  und  harzartige 
Produkte. 

Fernerhin  vermag  es  zwei  Atome  Brom  zu 
addieren. 

Die  Konstitution  des  Anhydroecgonins  ent- 
spricht der  Formel: 


CH. 


HC 

II 
HC 


2 


CH 

^CH=cn .  cooii. 


N.CH 


3 


Durch  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure auf  270 — 280**  geht  Anhydroecgonin  in 
Tropidiu  über  (vergl.  S.  253),  während  sein 
Chlorhydrat    bei    der    trockenen    Destillation 


>)  E.  Merck's  Jahresber.  f   1892,  S.  11. 
«)  E.  Merck's  Jahresber.  f.  1894,  S.  i6. 


^)  Merck,    B.  B.    19  (1886),  S.  3002;    Einhorn, 
ibid. 


20  (1887),  S.  1221. 
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mit  seinem  zwanzigfacben  Gewicht  Zinkstaub 
neben  gasförmigen  Produkten  auch  Basen  und 
unter  diesen  auch  Pyridin  liefert. 

Das  Anhydroecgoninchlorhydrat: 
(zgHjgNOg  .  HCl  krystallisiert  aus  absolutem 
Alkohol  in  rhombischen,  hemimorphen  Nadeln.  *) 
Es  schmilzt  bei  240 — 241"  und  besitzt  das 
spez.  Drebungsvermögen :  [«Jp  =  -j-  61^,5. 
In  siedendem  Alkohol  ist  es  leichter  löslich 
als  das  Ecgoninchlorhydrat. 

Das  Chloroplatinat  bildet  gelb-rote 
Prismen,  das   Chloraurat   gelbe  Krystalle. 

Durch  Behandeln  von  Anhydroecgoninchlor- 
hydrat mit  Brom  bei  100*^  erhält  man  ein 
D  i  b  r  0  m  d  e  r  i  V  a  t  :  C^HjgBr^NO^  .  HCl, 
welches  aus  absolutem  Alkohol  in  bei  183 — 184** 
schmelzenden  Prismen  krystallisiert. 

Cocaylbenzoyloxy  essigsaure: 


CH 


s 


HC       CH, 


I  /O.COC.H 


HC      aCH  .  CH< 


6"R 


COOH 


N  .  CHg. 


Dieselbe  krystallisiert  in  langen,  bei  230"  unter 
Zersetzung  schmelzenden  Nadeln  und  liefert 
ein  krystallisiertes  Chlorhydrat,  Chloraurat  und 
Chloroplatinat. 

Cocaylglykolsäure: 

.OH 
C^H,N  .  CH^~CH<; 

^COOH. 

Dieselbe  entsteht  aus  der  vorhergehenden  Säure, 
oder  aus  Ecgouin  durch  Oxydation  mit  drei- 
l»rozentiger  Kaliumpermanganatlösung  : 


/ 


OH 


Cftll^N.CHg  .CH<;  +30  = 

^CH.,  .  COOH 


Ecgonin 


mi 


C5H,N  .  CH3  .  CIl/  +  CO,  +  11,0. 

\C00H 

Sie  krystallisiert  in  bei  233"  schmebsenden 
Prismen. 

Cocaylbenzoylglyk  Ölsäure: 

C^II,N  .  CH3  .  CH  .  OCOC^H^  .  COOH. 

Diese  stickstoffhaltige  Säure  entsteht  neben 
Bernsteinsäure  bei  der  Oxydation  des  Cocains 
mit  Kaliumpermanganat.^] 


Einhorn  gebt  zu  ihrer  Darstellung  vom  Ben- 
zoylecgonin  aus. 

Ihr  Chlorhydrat  bildet  krystallwasser- 
haltige,  bei  217—218"  schmelzende  Blättchen. 
Wird  dasselbe  in  ammoniakalischer  Lösung 
erwärmt,  so  bildet  sich  Chlorammonium  und 
die  freie  Säure,  welche  aus  Alkohol  in 
grofsen,  bei  230"  unter  Zersetzung  schmelzenden 
Prismen  erhalten  wird. 

Das  Chloraurat  schmilzt  bei  228",  das 
Chloroplatinat  bei  233". 

Wird  die  Cocaylbenzoylglykolsäure  mit  kon- 
zentrierter Salzsäure  im  Druckrohr  auf  100" 
erhitzt,  so  spaltet  sie  sich  in  Benzoesäure  und 
Cocaylglykolsäure. 

Einhorn  bezeichnet  als  Cocayl  die  Gruppe: 
C^H,N .  CHg  —  und  interpretiert  die  Reaktion 
durch  die  nachstehende  Gleichung: 

yO  .  COCeH, 
CH<  +30  = 


CJ1,N  .  CH3 


CH,  . COOH 


Bensoylecgonin 


CO,  +  11,0  +  CftH,N.CIl3-CIL 


O.COCßH^ 


COOH 


CooaylbenMylglykols&nre. 


Ecgonin  (n-Methy  1-Tetr  ah ydropy ri- 
dyl-/:?-Oxypropionsäure):  C^Hj^NO^.  — 
Das  Ecgonin*)  entsteht  neben  Benzoesäure 
und  Methylalkohol  aus  Cocain  beim  Erhitzen 
dieses  letzteren  mit  Salzsäure : 

Cocain 

+  CJI^COOH  +  CHjj  .  OH, 

und  in  analoger  Weise  aus  den  übrigen  Coca- 
basen  (Lossen,  Liebermann,  P^inhorn).  Es 
krystallisiert  in  monoklinen,  glänzenden  Pris- 
men, schmilzt  bei  198",  ist  in  Wasser  leicht, 
in  absolutem  Alkohol  etwas  weniger  leicht  und 
in  Äther  nicht  löslich. 

Beim  Erhitzen  mit  Bcnzoesäureanhydrid  und 
Methyljodid  liefert  es  geringe  Mengen  Cocain 
(Merck).  Durch  Erhitzen  mit  Phospborpenta- 
chlorid  oder  -oxychlorid  wird  es  unter  Ab- 
spaltung von  Wasser  in  Anhydroecgonin  über- 
geführt. Mit  Baryt  erhitzt,  zerfällt  es  in 
Methylamin  und  Kohlensäure  (Merck).  Von 
Kaliumpermanganat  wird  es  zu  Cocayloxyessig- 
säure  (Einhoni),  von  Salpetersäure  zu  Bern- 
steinsäure (Derselbe)  und  von  Chromsäure  zu 
Tropasäure    und    Ecgoninsäure  (Liebermann, 


»)  Lehmann,  ß.  B.  21  (1888),  S.  3036 
«)  Einhorn,  B.   B.  21   (1888j,    S.  49,  3021)   und 
3441. 

Onareichi,  Alkaloide. 


•j  Der  Name  „Ecgonin"  ist  von  dem  griechischen 
ixyoroi,  Spröfsling,  hergeleitet. 
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1H9()  und  m)\)  oxydiert.  Mit  einer  Mischung 
von  Kulk  und  Zinkstaub  destilliert,  liefert  es 
Methylamin  und  cr-Athylpyridin: 

(;,!I,((VI,)N. 

N(d)onher  hcheint  sich  noch  eine  dem  Tropilen 
—   'retnihydrobonzaldehyd  —  ähnliche   Ver- 
binduuf<:  ('711,0^)  ^u  bilden.^) 
Dum   K  r  k  0  n  i  n  c  h  1 0  r  h  y  d  rat: 
CJIjftNOg  .  HCl 

blld(<t  trikline,  bei  2d6^  schmelzende,  in 
Alkohol  Hcliwer  lösliche  Tafeln.  Es  besitzt 
duN  Npo/.  Drehungsvermögen: 

DaN  (^hloroplatinat  ist  in  Wasser  lös- 
llttli ;  lM<iui  Versetzen  der  wässerigen  Lösung 
mit  Alkohol  scheidet  es  sich  in  langen,  orange- 
roten Nadeln  aus,  welche  nach  dem  Trockenen 
Im«!   140^,  bei  246^  schmelzen. 

Methyläther    des    Eegonins.    —   Das 

('hiorhydrat  desselben: 

.OH 
(J^I!,N.CIl3.CII<;  .HCl  +  HgO 

\CH, .  COOCHg 

(«ntsteht  durch  Einleiten  von  trockenem  Salz- 
Häuregos  in  eine  methylalkoholische  Lösung 
von  Ecgoninchlorhydrat.*) 

Es  krystallisiert  in  farblosen,  ein  Molekül 
Krystallwasscr  enthaltenden  Prismen,  die  bei 
212^  unter  Zersetzung  schmelzen. 

Benzoylecgonin  (Benzoyl-n-Methyl- 
Tetrahydro-pyridyl-/]/-Oxypropionsäure): 

C,aH,«N0,+4H,0.  - 

Dasselbe  findet  sich  neben  den  übrigen  Basen 
in  den  Cocablättern  und  entsteht  ferner  auch 
aus  dem  Cocain  durch  zehnstündiges  Kochen 
mit  Wasser. 

Es  krystallisiert  in  rhombischen  Nadeln 
oder  Prismen  (Fock),  schmilzt  bei  86—87® 
in  seinem  Kry Stallwasser,  wird  hierauf  bei 
125**  fest  und  schmilzt  ein  zweites  Mal  bei 
195®.  Es  ist  schwer  löslich  in  kaltem,  leicht 
löslich  hingegen  in  siedendem  Wasser  und  in 
Alkohol,  unlöslich  in  Äther.  Es  löst  sich 
ferner  auch  in  verdünnten  Säuren  und  Alka- 
lien. Beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure auf  100®  spaltet  es  sich  in  Ecgonin 
und  Benzoesäure.  Kaliumpermanganat  oxy- 
diert   es     zu    Cocay Ibenzoy loxyessig- 


säure.    Die  Konstitution  des  Benzoylecgonins 
entspricht  der  Formel: 

CH. 


/ 


'2 


CII 


2 


HC 

HC      «C<("    /O.COC.H, 


N.CH 


CII2  .  COOH. 


8 


Es  fungiert  sowohl  als  Base,  wie  als  Säure, 
und  vermag  demgcmäfs  sowohl  Salze,  als  auch 
Äther  zu  bilden. 

Das  Chloraurat: 

Cj^Hj^NO^  .  HCl  .  AUCI3 

bildet     gelbe,     in     Wasser    schwer    lösliche 
Blättchen. 

Ersetzt  man  im  Benzoylecgonin  das  Wasser- 
stoffatom der  Carboxylgruppe  durch  Alkohol- 
radikale, wie  CH3,  C,H^  u.  a.  m.,  so  gelangt 
man  zu  Estern  desselben,  deren  einfachster: 
der  Methyläth  er  —  das  Methylbenzoyl- 
ecgonin  oder  Cocain  darstellt. 

Cocairn  (Methylbenzoylecgonin ,  Methyl- 
benzoylecgoninsäureester ,  Methylbenzoyl  -  n  - 
Methyl-Tetrahydropyridyl  •/!/-  Oxypropionsäure- 
ester):  Ci,H2jN0^.  — 

Das  Cocain  findet  sich,  wie  bereits  erwähnt, 
zusammen  mit  den  übrigen  Cocabasen  in  den 
von  Erythroxylon  Coca  Lam.,  Fam.  Ery- 
throxyleae,  stammenden  sog.  Cocablättern.  Es 
wurde  im  Jahre  1860  von  Niemann ^)  im 
Wöhler'schen  Laboratorium  entdeckt.  Seine 
Formel:  Cj^H^jNO^  wurde  von  Lossen*) 
festgestellt.  Die  synthetische  Darstellung  des 
Cocains  gelang  Merck  aus  Benzoylecgonin 
durch  Erhitzen  mit  Methyljodid  und  Methyl- 
alkohol. Die  Konstitution  dieser  wichtigen 
Base  wurde  jedoch  erst  durch  die  Arbeiten 
von  Einhorn  aufgeklärt.  Nachdem  bereits 
Demarle  im  Jahre  1862  die  lokal  anästhe- 
sierende Wirkung  des  Cocains  beobachtet 
hatte,  fand  es  doch  erst  später  und  zwar  zu- 
erst auf  Grund  der  Arbeiten  Moreno's  und 
dann  —  im  Jahre  1884  —  durch  die  Unter- 
suchungen von  Freund  und  Koller  Beachtung 
und  Verwendung  in  der  Operationspraxis. 

Der  Gehalt  der  Cocablätter  an  Cocain  be- 
trägt bei  guten  Qualitäten  0,20—1,0  Proz. 

Darstellung.  —  Alle  früheren,  von  Nie- 
mann,  Lossen,  Trupheme  und  Anderen  be- 
folgten und  beschriebenen  Isolierungsverfahren 


M  C.  Stoehr.  B.  B.  22  (1889),  S.  1126. 

«j  Einhorn  u.  Klein,  B.  B.  21  (1888),  S.  3335. 


»)  Ann  Chera.  Pharm.  114(1860),  S.  213  u.  Witt- 
stein'8  Viert  eljahrsschr.  f.  prakt.  Chem.  9,   S.  489. 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  188  (1865),  S.  351. 
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sind  heute  verlassen  und  verdrängt  durch  die 
Methode  von  Bignon,  Apotheker  und  Pro- 
fessor der  Chemie  in  Lima,  deren  Eigen- 
tümlichkeit auf  der  Verwendung  von  Petrol- 
äther  als  Extraktionsmittel  beruht.  Heute 
geschieht  die  Verarbeitung  der  Droge  auf 
Rohbase  an  Ort  und  Stelle  und  nur  letztere 
gelangt  —  in  Form  ihres  Chlorhydrates  — 
von  Amerika  aus  in  die  europäischen  und 
besonders  deutschen  Fabriken,  in  denen  dann 
die  weitere  Verarbeitung  auf  reine  Base,  bezw. 
reines  Chlorhydrat  vorgenommen  wird. 

Zur  Darstellung  des  Chlorhydrates  der  Roh- 
base werden  die  gepulverten  Cocablätter  unter 
mäfsigem  Erwärmen  und  beständigem  Schütteln 
mit  einem  Gemisch  aus  verdünnter  Natrium- 
carbonatlösung  und  Petroleum  (vom  Siedep. 
200— 250<>)  behandelt,  wobei  die  in  Freiheit 
gesetzten  Basen  in  diesen  letzteren  übergehen. 
Die  Masse  wird  hierauf  abgeprefst  und  die 
abgeklärten  Flüssigkeit^schichten  werden  ge- 
trennt. 

Aus  der  mit  verdünnter  Salzsäure  neutra- 
lisierten Petroleum-Alkaloidlösuug  scheidet  sich 
dann  das  Cocainchlorhydrat  in  Form  eines 
weifsen  Niederschlages  aus,  der  abgeprefst  und 
getrocknet  wird. 

Die  letzten,  gelöst  bleibenden  Anteile  Cocain 
gewinnt  man  durch  Verdampfen  der  wässerigen 
Flüssigkeit  (Bignon). 

Das  Rohcocam  enthält  noch  Isatropylcocain, 
Ciunamylcocain  und  Hygrin  (?),^)  von  denen 
man  es  befreit,  indem  man  die  alkoholische 
Lösung  der  Rohbase  mit  alkoholischer  Salz- 
säure neutralisiert  und  krystallisieren  läfst, 
wobei  sich  reines  Cocainchlorhydrat  aus- 
scheidet. 

Die  besten  Qualitäten  der  Rohbase  ent- 
halten 94  Proz.  reines  Cocain;  in  anderen, 
minderwertigen  Sorten  hingegen  wurden  nur 
89,  ja  selbst  nur  78  Proz.  an  solchem  an- 
getroffen (Squibb,  1889). 

Über  die  Gewinnung  des  Cocains  vergl.  auch 
Niemann,  1.  c;  Lossen,  l.  c;  Truph^me, 
Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5],  3  (1881), 
S.  329. 

Zahlreiche  weitere  Notizen  über  Cocain 
sind  femer  in  der  Monographie  von  Albertoni 
und     Guareschi,*)     sowie    in     den     Artikeln 


„Cocain"  von  Guareschi  (Enciclop.  Chim., 
4,  S.  683;  Suppl.  Annual.  1885,  S.  353; 
1887,  S.  45)  niedergelegt. 

Synthetische     Bildangsweisen     des 

Cocains.  —  Synthetisch  entsteht  Cocain: 

1.  Aus  dem  Benzoylecgoniu  durch  Behandeln 
mit  Methyljodid  in  Gegenwart  von  Ätzkali 
und  Methylalkohol:^) 

C,,H„NO,  +  CH3J  +  KOH  =  C„H„NO, 

+  KJ  +  H,0. 

2.  Beim  Erhitzen  von  Benzoylecgoniu  mit 
Methyljodid  in  geringem  Überschufs  und  etwas 
Methylalkohol  im  Druckrohr  auf  100^.  Das 
Reaktionsprodukt  wird  durch  Erwärmen  im 
Wasserbade  vom  überschüssigen  Methyljodid 
und  Methylalkohol  befreit,  wobei  das  Jod- 
hydrat der  Base  als  Sirup  zurückbleibt,  aus 
welchem  mau  durch  Zersetzen  mit  einem 
Alkali  das  freie  Cocain  erhält.  Da  dieses 
denselben  Schmelzpunkt  wie  die  natürliche 
Base  (98^)  besitzt  und  auch  alle  von  Lossen 
für  die  letztere  angeführten  Reaktionen  giebt, 
so  ist  damit  zweifellos  die  Identität  der  beiden 
Basen  erbracht. 

3.  Merck*)  erhielt  Cocain  aus  dem  Ecgonin 
durch  zehnstündiges  Erhitzen  mit  Benzoäsäure- 
anhydrid  und  Methyljodid  im  Druckrohr  auf 
100*^: 

2C,H,,N03  +  (C,H,CO),0  +  2CH3J  = 

Cj,H2iN0^  .  HJ  +  C^H,^N03  .  HJ  -f 

CßH^COO  .  CH3. 

4.  Auf  noch  einfachere  Weise  erhielt  es 
Einhorn*)  durch  Einleiten  von  trockenem 
Salzsäurogas  in  die  methylalkoholische  Lösung 
von  Benzoylecgoniu. 

Für  die  Technik  sind  diese  synthetischen 
Verfahren  insofern  von  Bedeutung,  als  durch 
dieselben  eine  Verwertung  der  in  den  CocaYn- 
mutterlaugen  verbleibenden  Basen  ermöglicht 
wird.  In  den  meisten  Fabriken  werden  diese 
letzteren  auch  bereits  auf  Cocain  verarbeitet. 

Technische  Darstellang  mit  partieller 
Synthese  des  Cocains  nach  C.  Lieber- 
mann  nnd  F.  Giesel/)  —  Die  Gewinnung 
reinen    Cocains    aus    den    Cocablättern    wird 


*)  Über  das  Vorkommen  von  ,,Hygrin"  in 
den  Cocablättern  sind  die  Ansichten  zur  Zeit  noch 
preteilt.  Während  Hesse  (Annal.  der  Chem.  u. 
Pharm.  271  [1892],  8.  180)  ein  solches  in  Abrede 
stellt  und  das  sog.  Hygrin  als  mit  Fluorolin 
identisch  erklärt,  hält  Giesel  (Pharm.  Zeitung, 
1892,  No.  80,  S.  618)  an  der  Existenz  desselben 
in  den  Cocablättern  fest.  Nach  den  Untersuch- 
ungen Liebermann's  wäre  dieses  Giesel'sche  Hygrin 


kein  einheitlicher  Körper,  sondern  ein  Gemenge 
mehrerer  flüchtiger  Basen.  S.  auch  Pharm.  Cen- 
tralh.  38  (1892),  S.  611  und  626. 

2)  Annal.  di  Chim.  e  Farmacol.  1885,  I,  S.  124. 

»)  Merck,  B.  B.  18  (1885),  S.  2264  und  Skraup, 
ibid.  Ref.  S.  633. 

*)  Merck,  B.  B.  18  (1885),  S.  2953. 

'^)  B.  B.  21  (1888),  S.  47. 

•)  B.  B.  21  (1888),  S.  3196. 
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durch  die  Gegenwart  verschiedener  amorpher 
und  dem  Cocaün  sehr  ähnlicher  Basen  er- 
schwert, welche  das  letztere  nicht  nur  in  der 
Droge  begleiten,  sondern  die  auch  mit  in 
die  Lösungsmittel  übergehen.  Sie  bilden  die 
Fabrikationsrückstände  der  Cocaingewinn ung. 
Aus  ihnen  isolierte  Liebermann*)  eine  als 
Isatropylcocain  identifizierte  Base,  welche 
sonach  aus  Cocain  besteht,  in  welchem  an 
Stelle  des  Benzoylrestes  das  Radikal  der 
(y-  und  ö-)Isatropasäurc  getreten  ist. 

Das  Isatropylcocain  spaltet  sich  in  Ecgonin, 
Methylalkohol  und  /-,  bezw.  d-Isatropasäure. 
Auch  die  übrigen  Cocabasen  erleiden  eine 
ähnliche  Zersetzung,  d.  h.  sie  liefern  Ecgonin. 
Erhitzt  mau  daher  diese  amorphen  Cocabasen 
mit  Salzsäure  zum  Sieden,  so  erhält  man  neben 
einem  Gemisch  verschiedener  Säuren — Benzoe-, 
Zimmt-,  y-  u.  (J-Isatr opasäure  —  eine  einzige 
Base:  das  Ecgonin. 

Das  auf  Grund  dieser  Beobachtung  von  den 
vorgenannten  Autoren  ausgearbeitete  Verfahren 
bezweckt  daher  die  Gewinnung  alles  des  in 
Form  amorpher  Basen  vorhandenen  Ecgonins 
und  seine  schliefsliche  Überführung  in  Cocain. 
Auf  diese  Weise  ist  es  leicht,  reines  Cocain 
und  zwar  in  gröfseren  Mengen  als  durch  direkte 
Extraktion  aus  der  Droge  zu  gewinnen. 

Die  amorphen  Basen  werden  längere  Zeit 
mit  Salzsäure  zum  Sieden  erhitzt,  worauf  man 
das  Reaktionsprodukt  zur  Abscheidung  der 
Säuren  in  Wasser  eingiefst.  Das  Filtrat  von 
diesen  letzteren  wird  eingeengt;  man  unter- 
bricht die  Konzentration,  sobald  sich  Krystalle 
von  Ecgoninchlorhydrat  abzuscheiden  be- 
ginnen, und  versetzt  mit  Alkohol  und  Äther. 
Hierdurch  wird  fast  sämtliches  Ecgoninchlor- 
hydrat ausgefällt.  Eine  weitere  Menge  gewinnt 
man  nach  dem  Abdestillieren  des  Äther- Alkohols 
aus  den  Mutterlaugen.  Als  schlicfslicher 
Destillationsrückstand  hinterbleibt  ein  Sirup, 
aus  dem  man  noch  chlorhaltige,  bei  220^,5 
schmelzende  Krystalle  der  Verbindung : 

C^eHg.NgClO 

erhalten  kann,  welcher  das  Chlor  durch  Kochen 
mit  Silbernitrat  nicht  entzogen  wird.  Mit 
Bromwasserstoff  vereinigt  sich  diese  Chlor- 
verbindung zu  dem  Salz: 

CjgHg^NgClO.BHBr.^) 

Das  gewonnene  Ecgonin  wird  dann  weiter 
nach  dem  Verfahren  von  Merck  in  Benzoyl- 
ecgouin  übergeführt,  indem  man  die  gesättigte 
wässerige    Lösung    von    1    Molekül    Ecgonin 


mit  etwas  mehr  als  1  Molekül  Benzoesäure- 
anhydrid  eine  Stunde  lang  im  Wasserbade 
digeriert.  Das  nach  dem  Erkalten  krystallinisch 
erstarrende  Reaktionsprodukt  wird  mit  Äther 
behandelt,  welcher  der  Reaktionsmasse  das 
unveränderte  Beiizoesäureanhydrid  nebst  der 
gebildeton  Benzoesäure  entzieht,  Bcnzoyl- 
ccgoniu  und  unverändertes  Ecgonin  aber  unge- 
löst läfst. 

Die  Trennung  der  beiden  letzteren  Basen 
erreicht  man  durch  Anrühren  dos  Gemisches 
mit  wenig  Wasser  und  Absaugen  der  Lösung, 
wobei  lediglich  das  Ecgonin  in  Lösung  geht, 
während  Benzoylecgoniu  ungelöst  auf  dem 
Filter  zurückbleibt.  Bei  richtigem  Arbeiten 
gewinnt  man  80  Proz.  des  angewendeten 
Ecgonins  au  Benzoylecgoniu.  Die  Mutter- 
laugen liefern  durch  Konzentrieren  noch  weitere 
Mengen  des  letzteren.  Die  schliofslich  hinter- 
bleibende konzentrierte  Ecgouinlösung  kann 
durch  erneutes  Behandeln  mit  Benzoesäure- 
anhydrid  noch  weiter  auf  Benzoylecgoiiin  ver- 
arbeitet werden. 

Das  Benzoylecgonin  entsteht  nach  der 
Gleichung : 


N  .  ClI 


C5H, 


CII<^ 


3 
OH 

CIL  .  COOH 


C.TI.CO/ 


Ecgonin 


N  .  CIL 


=  C^Hj^COOH  +  C,II,^  ry    COC«IL 

ch/  **  * 


Bensoösftare 


^CH^ . COOH 


Benzoylecgonin. 

Zu  seiner  weitereu  Überführung  in  Cocain 
—  die  quantitativ  möglich  ist  —  werden 
molekulare  Mengen  Benzoylecgonin  und  Methyl- 
jodid  mit  methylalkoholischer  Kalilauge  erhitzt : 


,N  .  CH, 


^6^\  /O  .  COCJL      ,    ^„  , 

CH<  ^    ""    +  CH^J  = 


IIJ 


CHo . COOH 


Bonsoylecgonin 

.N  .  CH3 

+  ^f^\\         .O.COCelL 
CH<  ^    * 


^CH^ .  COOCH3 


Cocain. 


Nach  Merck  entsteht  Cocain  auch  beim  Er- 


')  B.  B.  21  (1888),  S.  2343  und  Annal.  di  Chim. 
€  di  Farmacol.  9  (1889),  S.  26. 


0  Einhorn,  B.  B.  22  (1889),  S.  399. 
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hitzen  von  Ecgonin  mit  Bonzoesönreanhydrid 
und  Metliyljodid  im  Autoklaven.  FQr  die 
Praxis  geeignetor  erscheint  jedoch  das  an 
erster  Stelle  skizzierte  Verfahren. 

Jedenfalls  stimmt  das  synthetische  Cocain 
in  seinem  gesamten  Verhalten  mit  dem  natür- 
lichen Uberein,  d.  h.  beide  sind  identisch.        | 

Einhorn  und  Klein  erhielten  Cocain  aus  \ 
Metbylecgonin  durch  oinstUndiges  Erhitzen 
seines  Chlorbydrates  mit  der  molekularen 
Menge  Bcnzoylchlorid  im  Wasserbade.  Die  , 
Masse  sclimilzt  und  entwickelt  ChlorwasserstolT- 
sÄurc.  Durch  Eingicfsen  des  Produktes  in 
Wasser  wird  die  gebildete  Benzoesäure  aus- 
gcfilllt,  währeuri  das  Cocain  iji  Lösung  bleibt. 
Durcb  darauffü  Igen  des  Übersättigen  der  sauorcu 
Lösung  mit  Ammoniak  oder  Natriumcarbonat 
kann  jedoch  auch  letzteres  gefällt  und  durch 
Umkryslallisißreu  aus  Alkobol  weiter  gereinigt 
werden.  Auch  das  nach  dieser  Methode  ge- 
wonnene Cocalu  schmilzt  bei  98"  und  besitzt 
alle  Eigenschaften  des  natürlichen  Alkaloides.') 

Das  Cocain  kry stall isiert  in  grofsen,  farb- 
und  geruchlosen,  monoblineu  Prismen  und 
schmilzt  bei  98".  Es  löst  sich,  nach  Ladeu- 
burg,  in  704  Teilen  Wasser  von  12";  nach 
Paul  hingegen  erst  in  ca.  1300  Teilen  Wasser. 
In  Alkohol  ist  es  leicht  und  in  Äther  sehr 
leicht  löslich.  Seine  Lösungen  sind  links- 
drcheiid  und  zwar  ist  [a]D  =  -  15*',827  ' 
-\-  0,0ü5fM8  (i  (q  =  der  in  lüü  Teilen  Chloro-  i 
form  gelüsten  CocaYnmenge), 

Verdünnte  Säuren  lösen  es  zn  meist  krystal- 
lisiorcudcn  und  in  Wasser  und  Alkohol  lös- 
lichen Salzen. 

Nimmt  man  den  erstmaligen  Verdampfungs- 
rUckstand  der  wässerigen  Lösung  der  freien 
Itase  von  neuem  mit  siedendem  Wasser  auf, 
so  besitzt  diese  zweite  Lösung  sauere  Reaktion, 
woraus  hci'vorgcht,  dafs  Cocain  horeiu  durch 
kochendes  Wasser  zersetzt  wird.  Als  starke 
Base  erteilt  das  Cocain  seinen  Lösungen  in 
neutnileu  Lösungsmitteln  alkalische  Reaktion. 

Den  ersten  wichtigen  Einblick  in  die  Kon- 
stitution   des    Cocains     vermittelte    die    von 
Wühler    ausgeführte    Spaltung    desselben  — 
durch    Erhitzen    mit    Salzsäure    auf   100"  im  ' 
Druckrohr  —  in  Benzoesänre  und  ein  neues  I 
von  Wöhlor  als  Ecgonin  bezeichnetes  Alk  aloid. 
Die  [{leichzeitige  Bilduug  von   Methylalkohol, 
der   im    Roaktionsprodukt    teils    als    Methyl- 
lieuzoat,  teils  als  Methylchlorid  enthalten  ist, 
bewies    später  Lossen   und   zwar   auf  Grund  1 
der  Gleichung;  I 


C,,H„NO,  -f  3H,0  =  CgHiftNO^ 
C^COOH  4-  CHj  .  OH 

B«nto»>iil[e  HttbjÜlkohol. 

Durch  Erhitzen  mit  durch  Salzsäure  ge- 
sättigter Essigsäure  auf  140**  geht  das  Cocain 
in  Anbydroecgonin:  C^HigNO,  über. 

Wie  bereits  oben  erwähut  wurde,  wird 
Cocain  schon  durch  siedendes  Wasser  verseift: 
durch  zehnstündiges  Kochen  mit  Wasser  zer- 
fällt 08  in  Methylalkohol  und  Benzeylecgonin 
(Paul  und  Einhorn) : 
C,,H3,N0,  4-  HjO  =  C,aH,,NO^  +CHg  OH. 

Verwendet  man  liierbei  an  Stelle  reinen 
Wassers  Mineralsäuren  oder  Barytwaaser,  so 
wird  auch  das  Beuzoytecgonin  vorseift,  und 
man  erhält  als  schliefslicbe  Spaltungsprodukte 
neben  Methylalkohol  BenzoSsäure  und  Ecgonin. 

Beaktionen  des  Gocalos.  —  S.  unter 
Cocaincblorhydrat. 

Die  von  A.  Pock  veröffentlichten  kryatallo- 
graphischon  Untersnchangen  zahlreicher  Deri- 
vate des  Cocains  finden  sich  in  der  Zeitschrift 
für  Krystallographie,  Band  17. 

Cocain,  Ecgonin  und  Cinnamylecgonin  kry- 
stallisieren  im  mouoklinen,  Beuzoylocgonin 
hingegen  im  rhombischen  System. 

Konstitution  des  Cocains.  —  Aus  dem 

Verhalten  des  Cocains  zu  siedendem  Wasser, 
Säuren  und  Alkalien  gebt  hervor,  dafs  das- 
selbe ueben  seinem  alkaloidalen  Charakter 
auch  dou  eines  Äthers  besitzt;  unter  dem 
Einflufs  der  drei  genannten  Rcagentien  eut- 
stehen  als  Produkte  fortschreitender  Verseifung 
Methylalkohol  und  Benzeylecgonin,  und  aus 
letzterem  schliefslich  Benzoesäure  und  Ecgonin, 
so  dafs  die  Beziehungen  der  drei  Basen  in 
den  Formeln : 

Ecgonin:  C,H,sNOg 
Beuzoylecgonin :  CgHi^NOgiCO  .  C.Il») 

Cocain:  CgH,j(CH^).  NOgCCO.CnllJ 
zum  Ausdruck  kommen. 

Diesen,  wie  allen  übrigen  bekannten  That- 
sachen  trägt  am  allseitigsten  die  von  Einhorn 
aufgestellte    Koustitutionsformel  des   Cocains : 
CIL 


N.CII, 


,0.C0C,11^ 
\CII^.C0'0CHg 


')  B.  B.  21  (1880),  8.  3335. 
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Rechnung,  nach  welcher  das  Cocain  ein 
Methylbenzoyl-n-Methyl-Tetrahydro- 
l)yridyl-//-Oxypropionsäuree8ter  ist. 

Diese  Auffassung  der  Konstitution  des  Cocain- 
moleküles  ergiebt  sich  vor  allem  aus  dem 
folgenden  Verhalten:*) 

1.  Durch  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure oder  vcrdtlnnter  Schwefelsäure  spaltet 
sich  Cocain  in  Ecgonin,  Benzoesäure 
und  Methylalkohol  (Lossen): 


C^NHj^j.CIL 


O.COC^Hj 


CH^ .  CpOCHj 


+  2H,0 


=•  CgNHjQ ,  CHv 


/ 


OH 


^CHj  .  COOH 


Ecfi^nin 


+  CeHjCOOII  +  CH3  .  OH. 

BenzoAa&are 

2.  Durch  Kochen  mit  Wasser  spaltet  es 
sich  in  Methylalkohol  und  B e n z 0 y  1  - 
ecgonin:*) 

.0 .  COCgHj 
C„NII,o.Ch/  +  H,0 

^CHg . COOCH3 

O.COCeHj, 
=  CßNH,  0  .  CH<^  4.  CH3  .  OH. 

XIH^  .  COOH 

BenKoylecgonixL 

3.  Das  Ecgonin  verwandelt  sich  durch  Er- 
hitzen mit  Phosphorpentachlorid  oder  Phos- 
phoroxychlorid  in  Anhydroecgonin  (Einhorn): 


C^NHj^.CH^ 


/ 


OH 


CHg  . COOH 


=  CeNHjo  .  CH  =  CH  .  COOH  -f  H^O. 

Anhydroecgonin. 

Die  gleiche  Umwandlung  erleidet  auch  Cocain 
bei  achtstündigem  Erhitzen  mit  durch  Salz- 
säuregas gesättigtem  Eisessig.'^) 


4.  Bei  der  Destillation  von  Ecgonin  mit 
Ätzkalk  und  Zinkstaub  bildet  sich  a-Äthyl- 
Pyridin.*) 

5.  Ecgonin  liefert,  in  verdünnter  wässeriger 
Lösung  mit  verdünnter  Kaliumpermangatlösung 
oxydiert,  Cocayloxy essigsaure:*) 

/OH 
C,NH,,.CH<(  4-3  0 

X^H^  .  COOH 

.OH 
=  C^NHjo  .CH<  +  CO2  -f  H,0. 

\COOH 

6.  Anhydroecgonin  endlich  geht  beim  Er- 
hitzen mit  konzentrierter  Salzsäure  auf  280^ 
unter  Abspaltung  von  Kohlensäure  in  Tropidin*) 
über : 

CH, 

/\' 
HC       CH,  _  ^^    _ 


HC        aC 


/ 


H 
CH=CH.COOH 


N.CH. 


eil« 


HC 

II 
HC 


CII, 


H 


aC<f 

^CH=CIL. 


N.CH 


3 


Tropidin 

Durch  letztere  Reaktion  erhält  einesteils 
die  S.  253  wiedergegebone  Tropinformel 
ihre  Bestätigung,  und  anderenteils  erscheint 
damit  auch  die  Überführbarkeit  des  Cocains 
in  Atropin  nicht  allein  als  möglich,  sondern 
selbst  als  sehr  wahrscheinlich,  da  beide  Basen 
sich  von  demselben  azotierteu  Kerne:  dem 
a-Äthyl-Tetrahydro-P>Tidin,  ableiten. 

Die  Untersuchungen  von  Einhorn  haben 
zunächst  gelehrt,  dafs  im  Cocaiumolekül  der 
stickstoffhaltige,  zu  den  Totrahydroi)yridinen 
gehörige  und  als  C  0  c  a  y  1  bezeichnete  Kern  : 
CjH^N.CHg  enthalten  ist  und  ferner,  dafs  die 


')  Zur  Vereinfachung  ist  in  dieser,  wie  in  den 
nachfolgenden  Gleichungen  an  Stelle  der  völlig 
entwickelten  Cocainformel  das  Cocain  durch  die 
weniger  entwickelte  Formel: 

/O .  COCeHj 
CeNHio.CH/ 

XJHi .  COOCHa 
wiedergegeben. 


«)  Einhorn,  B.  B  21  (1888),  S.  48. 
»)  Ibid.  S.  3035. 

^)  Stoehr,  ß.  B.  22  (1889),  S.  1127. 
»)  Einhorn,  B.  B.  21  (1888),  S.  3033. 
«)  Ibid.  23  (1890),  S.  1338. 
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im  Cocainmolekal  existierende  Seitonkette  ans 
dem  Methyläther  der  ß  e  n  z  o  y  1  -ß-O  xypropion- 
säure: 


CH,( 


.0 .  COCßHj 


CHg  .  COOCH3 


gebildet  wird. 

Die  Co  cay  l-6rnppe  besitzt  nach  Einhorn 
die  Konstitution: 


CH 


2 


HC       /»CH, 


HC        «CH 


a  ' 


N.CH 


8 


es  blieb  sonach  nur  noch  die  Art,  bezw.  der 
Ort  der  Anlagerung  der  Seitenkette  an  den 
Kern  zu  ermitteln.  Da  das  Cocain  zu  den 
optisch  aktiven  Basen  gehört,  also  ein  asym- 
metrisches Kohlenstoffatom  enthält,  so  waren  die 
beiden  CH-Gruppen  des  Kernes  —  wegen  ihrer 
Doppelbindungen  —  im  voraus  ausgeschlossen 
und  blieben  demnach  nur  die  drei  CH,- 
Gruppen  als  mögliche  Orte  der  Anlagerung 
übrig.  Von  diesen  letzteren  ist  wiederum  die 
von  dem  ^-C-atom  gebildete  CH^ -Gruppe  — 
dessen  Kohlenstoffatom,  da  es  an  die  beiden 
anderen  CH^ -Gruppen  gebunden  ist,  ebenfalls 
nicht  asymmetrisch  ist  —  ausgeschlossen.  Von 
den  sonach  nur  noch  in  Frage  kommenden 
Orten  a  und  y  wird  schliefslich  der   letztere 


durch  das  Verhalten  des  Ecgonins  gegen 
Oxydationsmittel  ausgeschlossen:  die  als  Oxy- 
dationsprodukt entstehende  Bernsteinsäure  kann 
sich  nur  bilden,  wenn  der  Kern  am  a-Kohlen- 
stoffatom  gesprengt  wird. 

Diese  theoretischen  Erwägungen  sind  es, 
auf  Grund  deren  Einhorn  zu  der  Cocain- 
formel : 

CH« 


yO  .  COC^H^ 


HC       CH^ 

HC     «CH— CH<( 


N.CH 


^CHg .  COOCH3 


8 


als  wahrscheinlichstem  Ausdruck  der  Konsti- 
tution dieser  Base  gelangte.^) 

Eine  Bestätigung  dieser  Formel  ergiebt  sich 
aus  dem  Verhalten  des  Ecgonins  bei  der 
Destillation  mit  Ätzkalk  und  Zinkstaub:  das 
neben  Methylamin  entstehende  a-Äthyl- 
Pyridin  kann  sich  nur  bilden,  wenn  die 
Seitenkette  an  das  a- Kohlenstoffatom  an- 
gelagert ist. 

Das  Cocain  ist  sonach  ein  Methyl-Benzoyl- 
ester  einer  Ecgonin  genannten  n-Methyi- 
Tetrahydro-Pyridyl-Milchsäure.  —  Ein- 
horn hat  weiterhin  auch  die  dem  Anhydro- 
ecgonin,  Ecgonin,  Benzoylecgonin  und  Cocain 
entsprechenden  Pyridinderivate,  welche  H^, 
(bezw.  H3  und  CH3)  weniger  als  diese  ent- 
halten, dargestellt,  sodafs  gegenwärtig  nach- 
stehende zwei  Reihen  analoger  Verbindungen 
bekannt  sind: 


n- Methy  I-Tetrahydropyridinabicömmlinge : 


CH, 


HC       CH, 

HC      «C< 

\^  ^CH:CH 

,COOH 

N.CH3 

Anhydroecgonin 

CH» 

/\ 

HC       CHj 

1          /H      • 
HC     «C< 
\y  ^CH.OH. 

• 

GH^.  CÖOH 

N.CHg 

Pyridinabkömmlinge : 

CH 

/\ 
HC       CH 


HC       C.CH:CH.COOH 

\^ 

N 

Pyridylooryls&are 

CH 


HC       CH 


HC       C  .  CH  .  OH  .  CH,  .  COOH 


N 


Ecgonin 


Pyridyl-/y-MilobM&are 


>)  Einhorn,  B.  B.  21  (1888),  S.  3029. 
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ca 


'2 


HC     ca 

II 

HC    „c<: 

\y  ^CH.O.(COC«H^).Ca.COOH 
N  .  CH3 


Benzoylecgonin 


ca 


HC        CH 


2 


HO      „C 


H 


\/    ^CH  .  OCCOC^Hj) .  CHg  .  COOCH3 

N  .  CH3 


Cocain 


Diese  Koustitutionsanalogien  macheu  es 
ferner  verständlich,  dafs  durch  Ersatz  des 
Benzoylrestes  im  Cocainmolektil  durch  andere 
Säurcradikale  notwendigerweise  dem  Cocain 
ähnliche  Basen,  wie  z.  B.  das  neben  /-Isa- 
tropylcocain  in  den  amorphen  Cocabasen  sich 
findende  Cinnamylcocain: 

O.CO.CH:CH.CgH5 
C,NH,o.CH< 

^CH^  .  COOCHg 

resultieren. 

Wird  dagegen  lediglich  die  CH^-Gruppe 
durch  ein  anderes  Alkoholradikal  ersetzt,  so 
erhält  man  Äthyl-,  Propyl-  u.  s.  w.  -Cocai'ne, 
wie  z.  B.  das  bei  109**  schmelzende  Coc- 
ä  t  h  y  1  i  n : 


CgNHjQ.Ca 


,O.COC«H^ 


CH,C()0C2Hj^. 


UecbtscocaYü.  —  Dasselbe  findet  sich 
unter  den  Nebenprodukten  der  Cocaindar- 
stollung^)  und  läfst  sich  auch  auf  synthetischem 
Wege  aus  dem  Rechtsecgonin  durch  Erhitzen 
mit  Benzoylchlorid  auf  150 — 160^  gewinnen.^) 

Es  bildet  prismatische,  nach  Liebermann 
und  Giesel  bei  46 — 47®,  nach  Einhorn  und 
Marquardt  bei  43—45®  schmelzende  Krystalle. 
Für  die  5-prozentige  wässerige  Lösung  des 
Chlorhydrates  ist  [«]d  =  -[-  4®,5. 

Das  Chlorhydrat;  C^^HgjNO^  .HCl  kry- 
stallisiert  aus  Alkohol  in  bei  205®  (nach  L. 
u.  G.  bei    209—210®)    schmelzenden   Nadeln. 


CH 


HC      ^^H 

n     I 

HC       C.CH.O.CCOC^H^^.CHg.COOH 

N 

"  V  " 

Benxoylpyridyl-/:f-Milch8&are 

CH 

/X 
HC       CH 

II         I 
HC       C.CH.0(C0CJI^)Ca.C00CH3 

\/ 

N 

BenzoyIpyridyl-/?-Milch8ftareinethyIester. 

Cocalncblorhydrat  ( Cocamum  hydro- 
chloricum):  C^,H2,N0^  .HCl.  —  Nach  der 
in  der  Technik  befolgten  Darstellungsmethode 
wird  Cocain  genau  mit  verdünnter  Salzsäure 
neutralisiert,  die  Lösung  im  luftleeren  Räume 
zur  Trockene  verdunstet  und  der  Trocken- 
rückstand aus  einem  Gemisch  von  absolutem 
Alkohol  und  Äther,  oder  aus  Benzol,  bezw. 
Petroleumäther  umkrystallisiert.  Die  gleichen 
Lösungsmittel  können  auch  zur  Reinigung  des 
aus  Amerika  zu  uns  gelangenden  Rohsalzes 
Verwendung  finden. 

Das  CocaiDchlorhydrat  krystallisiert  in  farb- 
losen, wasserfreien,  bei  181  ®,5  schmelzenden 
Prismen  oder  Täfelchen,  ^)  oder  aber  in 
glänzenden  Blättchen.  Es  löst  sich  in  0,75  Teilen 
Wasser,  leicht  auch  in  verdünntem,  schwer 
in  absolutem  Alkohol.  Ferner  wird  es  auch 
von  Aceton  und  Chloroform  aufgenommen. 
In  Äther,  Benzol,  Petroleumäther  und  Toluol 
ist  es  hingegen  unlöslich.  Seine  Lösungen 
sind  neutral  und  leicht  veränderlich.  Aus 
Alkohol  krystallisiert  es  wasserfrei,  aus  der 
I  konzentrierten  wässerigen  Lösung  hingegen 
mit  2H2O  in  prismatischen  Nadeln  oder  kurzen 
Prismen,  welche  jedoch  einen  Teil  des  Krystall- 
wassers  schon  beim  Liegen,  in  trockener  Luft 
verlieren.  Die  Lösungen  schmecken  sauer 
und  erzeugen  lokale  Gefühllosigkeit. 

AuskonzontriertenLösungen  fällen  Ammoniak 
und  Ätzalkalien  die  freie  Base  als  in  Alkohol 
und  Äther  löslichen  Niederschlag. 

Reaktionen.  —  Die  Lösung  von  1  Teil 
Cocainchlorhydrat  in  90-100  Teilen  Alkohol 
giebt  folgende  Reaktionen: 


M  Liebermann  u.  Giesel,  B.  B.  28  (1890),  S.  508 
und  9*26. 

«)  Einhorn  u.  Marquardt,  B.  B.  28  (1890),  8.  468 
und  976. 


»)  Nach  Kinzel  (Pharm.  Centralh.  34  [189:{J, 
S.  38)  liegt  der  Schmelzpunkt  des  völlig  reinen 
Cocainuhlorhydrates  nicht  bei  181*^,5,  sondern  bei 
201  —202«. 
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1.  Auf  Zusatz  von  einigen  Tropfen  Kali- 
lauge entsteht  zunächst  eine  milchige  Trübung, 
später  eine  harzige  Ausscheidung,  welche  aber 
bald  in  weifse,  farblose,  in  Alkohol  und  Äther 
lösliche  Nädelcheu  von  Cocain  übergeht. 

Silberuitrat  erzeugt  in  der  Lösung  einen 
weifsen  Niederschlag  von  Chlorsilbcr. 

2.  Jodtinktur  erzeugt  einen  braunroten 
Niederschlag. 

3.  Mit  Pikrinsäure  entsteht  ein  gelber 
Niederschlag. 

4.  Gold-,  bezw.  Platinchlorid  erzeugen  gelbe 
Niederschläge  des  Chloraurates : 

Cj^HgjNO^  .HCl.  AuClg, 
bezw.  Chloroplatinates: 

(Cj^IIj^NO^.HCn^.PtCl,. 

5.  In  der  mit  Salzsäure  angesäuerten  Lösung 
entsteht  auf  Zusatz  von  5-prozentigor  Chrom- 
säurelösuug  oder  von  Kaliumdichromat  ein  in 
glänzenden,  orangegelben  Blättchen  sich  aus- 
scheidender Niederschlag  des  Chromates: 

C,,H2,N0^  .HgCrO^. 
Empfindliche,  noch  in  Verdünnungen  von  1 :  1000 
eintretende  Reaktion.*)     Ähnlich  wirkt  gelbes 
Kaliumchromat.^) 

6.  Kaliumplatinsulf ocyanat  im  Überschufs 
zugesetzt,  erzeugt  einen  gelben,  amorphen, 
in  der  Wärme  zum  gröfsten  Teil  sich  lösenden 
und  nach  dem  Erkalten  sich  ölig  abscheidenden 
Niederschlag,  der  nach  einiger  Zeit  zu  langen, 
gelben  Nadeln  erstarrt  (Guareschi). 

7.  Quecksilberchlorid  erzeugt  in  der  mit 
einigen  Tropfen  Salzsäure  angesäuerten  Lösung 
einen  weifsen,  flockigen  Niederschlag. 

8.  Ein  gutes  Reagens  auf  Cocain  ist  nach 
Flückiger  das  zuerst  von  Giesel*)  empfohlene 
Kaliumpermanganat.  Auf  Zusatz  von  I  cc 
einer  0,3-prozentigen  Lösung  dieses  letzteren 
zu  einer  Lösung  von  1  Centig.  Cocalfnchlor- 
hydrat  in  2  Tropfen  Wasser  entsteht  ein  violetter 
Niederschlag  (von  Cocainpermanganat '?).  Der- 
selbe ist  unlöslich  und  besitzt  manchmal 
krystallinisches  Aussehen. 

9.  Die  Gegenwart  dos  Benzoylrestes  läfst 
sich  durch  die  beiden  folgenden,  direkt  mit 
dem  krystallisierten  Salz  ausführbaren  Reak- 
tionen nachweisen. 

a)  Beim  Erhitzen  einer  geringen  Menge 
des  Chlorhydrates  mit  alkoholischer  Kalilauge 
in   einem   Probierglase   entwickelt    sich    nach 


»)  Annali  di  Chim.    e   di  Farmacol.    11    (1890), 
S.  2f)M 
*  «)  ibid.  und  K.  Metzjjer,  1889. 

»)  Chemik.  Zeitj?.  1886,  S.  71. 

*)  Die  bleiche  Wirkung  besitzt  der   neuerdings 
unter  der  Handelsbezeichnungf  „Euca'in"  als  Ersatz- 
mittel des  Cocains  in  den  Handel  gebrachte,   von 
Merling dargestellte  Benzoyl-n-Methyl-Tetramethyl-  ^ 
y-Oxypiperidincarbonsäuremethylester :  t 

Quareiohi,  Alk»loide. 


einiger  Zeit  ein  angenehmer  Geruch  nach 
Benzoesäureester. 

b)  Beim  Erhitzen  des  Cocains  oder  seiner 
Salze  mit  Schwefelsäure  von  1,84  entwickeln 
sich  reichlich  weifse,  zum  Husten  reizende 
Dämpfe,  und  nach  dem  Erkalten  ist  die  Probier- 
glaswandung mit  Krystallen  von  Benzoesäure 
bedeckt.  Diese  Reaktion  gelingt  schon  mit 
sehr  geringen  Mengen  Substanz. 

Erhitzt  man  ca.  3  Centig.  Cocainchlorhydrat 
mit  1  cc  Schwefelsäure  während  2  Minuten  im 
siedenden  Wasserbade,  so  scheiden  sich  aus  der 
mit  3  cc  Wasser  verdünnten  Lösung  nach  dem 
Erkalten  Krystallo  von  Benzoesäure  aus  (Biel). 

10.  Physiologische  Reaktion.  — Bringt 
man  einen  kleinen  Krystall  des  Salzes  oder 
einen  Tropfen  einer  Cocainlösung  auf  die  Zunge, 
so  tritt  alsbald  vorübergehend  das  Gefühl  der 
Vertaubung  (Gefühllosigkeit)  ein.*) 

11.  Versetzt  man  nach  Greitherr*)  einige 
Tropfen  einer  Cocainlösung  mit  2—3  cc  Chlor- 
wasser und  ^—3  Tropfen  einer  5-prozentigen 
Palladiumchlorürlösung,  so  entsteht  ein  schöner, 
roter  Niederschlag.  Derselbe  ist  unlöslich 
in  Alkohol  und  Äther,  löslich  hingegen  in 
Natriumthiosulfat  und  wird  durch  Wasser 
langsam  zersetzt.  Nach  Greitherr  ist  diese 
Reaktion  für  Cocain  charakteristisch  und  auch 
empfindlich. 

12.  Beim  Erhitzen  von  Cocain  oder  seines 
Chlorhydrates  mit  konzentrierter  Schwefelsäure 
und  gepulverter  Jodsäure  auf  dem  Wasser- 
bade entsteht  eine  grüne,  später  in  blau,  bezw. 
rot-violett  übergehende  Färbung  (Vitali). 

13.  Cocain,  trocken  mit  Quecksilberchlorür 
(Calomel)  verrieben,  liefert  eine  farblose 
Mischung,  welche  sich  aber  beim  Anfeuchten 
schwärzt.  Dasselbe  Verhalten  gegen  Calomel 
zeigt  Pilocarpin  und  —  beim  Erwärmen  —  auch 
Eucaln. 

Prüfung  auf  Reinheit.  —  Aufsor  den 
im  Vorhergehenden  angeführten  Eigenschaften 
mufs  das  reine  Cocainchlorhydrat  noch  den 
folgenden,  auch  vom  A.  D.  R.  gestellten  An- 
forderungen entsprechen  : 

a)  Es  soll  in  Wasser  und  Alkohol  völlig  zu 
klaren,  farblosen  und  neutralen  Flüssigkeiten 
löslich  sein. 

b)  Beim  Erhitzen  auf  Platinblech  darf  es 
keinen  glühbeständigen  Rückstand  hinterlassen. 


C0H5  .  CO  .  0 


.COÜ .  CH, 
HaC/     ^CHa 


\ 


CH3\ 


CH,. 


^ 


H, 


»)  Jahresber.  für  Pharm.  1889.  S.  401, 

35 
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0  1  cc  Schwefelsäure  soll  aus  ca.  0,10  g 
des  Salzes  reichlich  Salzsäure  entwickeln;  die 
Flüssigkeit  darf  sich  jedoch  dabei  nicht  färben. 
Gelb-  oder  Braunfärbung  sind  Zeichen  unge- 
nügender Reinheit:  Zucker  und  andere  organische 
Substanzen  würden  Dunkel-  bis  Schwarzfärbung, 
Salicin  Rotfärbung  erzeugen. 

Ähnlich  verhalten  sich  die  übrigen  Glykoside. 
Die  farblose  schwefelsauere  Lösung  mufs  auch 
noch  nach  Zusatz  des  gleichen  Volumens 
Salpetersäure  farblos  bleiben. 

d)  Ca.  0,10  g  des  Salzes  mufs  mit  I  cc 
Salpetersäure  eine  farblose  Lösung  geben. 
Morphin,  Brucin  u.  a.  m.  färben  sich  bei 
gleicher  Behandlung  rot. 

e)  Ferrichlorid  darf  in  der  wässerigen  Lösung 
keine  Färbung  erzeugen. 

f )  Die  in  der  mit  3  Tropfen  20-prozentiger 
Schwefelsäure  angesäuerten  Lösung  von  ca. 
0,10  g  Salz  in  5  cc  Wasser  auf  Zusatz  von 
einigen  Tropfen  einer  1-prozentigen  Kalium- 
permanganatlösung  entstehende  violette  Färbung 
bleibt  bei  reinem  Salz  mindestens  eine  halbe 
Stunde  bestehen.  Die  Reaktion  dient  vor 
allem  auch  zum  Nachweis  von  Ciuuamylcocalfn 
im  Cocain,  welches  von  Permanganat  völlig 
oxydiert  wird  und  dieses  dadurch  entfärbt. 
Jeder  Tropfen  Permanganatlösung  obiger  Kon- 
zentration scheint  annähernd  0,4  Proz.  fremder 
Alkaloide  zu  entsprechen. 

g)  Prüfung  nach  Mac  Lagan.  —  Nach 
dieser  auch  von  Merck  für  Cocal'nchlorhydrat 
angegebenen  Prüfungsmethode  wird  eine  Lös- 
ung von  0,06  g  Salz  in  60,0  g  Wasser  nach 
Zusatz  von  2  Tropfen  10-prozentigem  Ammoniak 
sich  selbst  tiberlassen.  Nach  höchstens  15  Mi- 
nuten mufs  ein  krystallinischer  Niederschlag 
von  freiem  Cocain  entstanden,  die  überstehende 
Flüssigkeit  aber  klar  sein.  Eine  milchige 
Trübung  der  letzteren  würde  die  Gegenwart 
des  in  Ammoniak  schwer  löslichen  Isatropyl- 
cocai'ns  anzeigen.  Bei  Verwendung  von  100  Tln. 
einer  0,1-prozentigen  wässerigen  Lösung  be- 
darf es  3  Tropfen  Ammoniak  zur  Fällung. 
Nach  anderen  Angaben  empfiehlt  es  sich,  auf 
0,10  g  Chlorhydrat  87  cc  Wasser  und  3  Tropfen 
Ammoniak  zu  verwenden.  *)  Die  Verun- 
reinigung des  Cocains  durch  Isatropylcocalfu 
ist  wegen  der  Giftigkeit  dieses  letzteren  in 
erster  Linie  zu  fürchten.  (S.  weiter  unten). 

h)  Das  Chlorhydrat  mufs  wasserfrei  sein, 
und  darf  daher  durch  Trockenen  bei  100^  kein 
Gewichtsverlust  eintreten. 


i)  Prüfung  auf  Encaln.  —  Über  die  Gegen- 
wart dieses  in  neuester  Zeit  in  den  Handel  ge- 
brachten synthetischen  Firsatzmittels  des  Cocains 
im  Chlorhydrat  giebt  nach  Vulpius-)  ebenfalls  das 
-  etwas  modifizierte  —  Mac  Lagan*sche  Verfahren 
Aufschlufs  (s.  im  vierten  Abschnitt:  Cocain). 

Aufser  dem  Chlorhydrat  sind  noch  die  drei 
folgenden  Cocainsalze  zur  arzeneilichen  An- 
wendung vorgeschlagen  worden: 

Cocainbronibydrat:  Cj-HojNO^.HBr.  — 
Abgesehen  von  seiner  geringeren  Löslichkeit 
in  den  verschiedenen  Lösungsmitteln  entspricht 
dasselbe  völlig  dem  Chlorhydrat. 

Cocainniirat :  C, , H^, NO^  .  HNO^.  — 
Grofse,  in  Wasser  und  Alkohol  sehr  leicht, 
in  Chloroform  schwer  lösliche  Tafeln. 

Coca7nlactat :  C^^H^^NO^  .  CjH^Oj.  — 
Weifse,  in  Wasser  leicht  lösliche  Masse,  von 
dick-honigartiger  Konsistenz.  .  Konnte  noch 
nicht  im  trockenen  Zustande  erhalten  werden. 
Das  letztere  gilt  auch  vom  Phenylat,  Benzoat 
und  Phtalat.*) 

Cocalnsalicylat :  Cj^H^^NO^.C^H^O^.  — 
Kleine,  in  Wasser,  Alkohol  und  Äther  lös- 
liche Tafeln. 

Truxillln  oder  TruxillcocaYn  odery-Isa- 
tropylcocain  (y -Isatropy  le  egonin  sä  ure- 
methylester) :  Cj^HogNO^.  —  Dieses  Alkaloid 
bildet  einen  Bestandteil  der  sogenannten 
amorphen  Cocabasen  und  kann  sich  daher 
auch  —  infolge  ungenügender  Reinigung  —  im 
Cocain  voiünden.^) 

Die  Base  wurde  zuerst  von  C.  Liebermann 
gelegentlich  der  Untersuchung  von  1  kg  dieser 
amorphen,  von  Giescl  bei  der  Cocaindar- 
stellung  aus  Cocablättern  j^ewonnenen  Neben- 
basen erhalten.  Dieselben  bestanden  aus  dem 
gegen  Permanganat  beständigen  Anteil  der 
Basen.  Durch  Auskochen  mit  Alkohol  —  zur 
Entfernung  des  Ecgonins  — ,  bezw.  mit  Petrol- 
äther  —  zur  Extraktion  des  Cocains  —  und 
fraktionierte  Krystallisation  der  Chlorhydrate 
gewann  Liebermann  70  Proz.  der  reinen,  von 
ihm  als  Isatropylcocain  bezeichneten  Base. 

Das  y-Isatropylcoca\n  entsteht  ferner  auch 
aus  ^'-Isatropylecgonin  durch  Einleiten 
von  Salzsäure  in  dessen  methylalkoholische 
Lösung.  *) 

Es  bildet  eine  klebrige,  stark  bitter  schmeck- 
ende Masse.  Durch  längeres  Kochen  mit  ver- 
dünnter Schwefelsäure  spaltet  es  sich  in  Me- 
thylalkohol, Ecgonin  und  /-,  bezw.  d-Isatropa- 


»)  Vergl.  Vulpius,  Arch.  der  Pharm.  227  (1889), 
S    597 

2)  Pharm.  Centralh.  37  (1896),  S.  295. 

3)  Merck,JahreBber.fürl893,S.41;  füri894,S.54. 


*)  Liebermann,  B.  B.  21  (1888),  S.  2342. 
^)  Liebermann  u.  Drory,  B.  B.  22  (1889),  S.  680 
und  Hesse,  ibid.  S.  665. 
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säure.*)  In  Alkohol,  Äther,  Benzol  und  Chloro- 
form ist  es  schon  in  der  Kälte  leicht  löslich. 
Von  Petroläther  wird  es  dagegen  nur  sehr 
schwer  aufgenommen  (Unterschied  von  Cocain). 
Seine  Salze  sind  amorph. 

Die  physiologische  Wirkung  des  Isatropyl- 
cocains  wurde  von  Liebreich  untersucht.  Es 
wirkt  stark  giftig;  das  Vergiftungsbild  ent- 
spricht dem  nach  Gebrauch  von  unreinem 
Cocain  beobachteten.  Es  gleicht  weder  dem 
Cocain,  noch  dem  Atropin,  und  scheint  zu  den 
Herzgiften  zu  gehören.  Auf  die  sensitiven 
Nerven  ist  es  ohne  Einwirkung. 

Da  das  Isatropylcoca'in  zugleich  die  wich- 
tigste der  gegen  Permanganat  indifferenten  amor- 
phen Cocabasen  ist,  so  folgt  hieraus,  dafs  die 
Permangauatprobe  allein  durchaus  nicht  zum 
Nachweis  der  gerade  gefährlichsten  aller  Ver- 
unreinigungen des  Cocains  genügt. 


Anhang  zu  Atropin  und  CocaTn. 

Die  im  Vorhergehenden  wiedergegebenen, 
von  Ladenburg,  Einhorn  und  Anderen  für 
Tropidin,  Tropin,  Cocain  u.  s.  w.  aufgestellten 
Formeln  lassen  nach  Merling  gewisse,  von 
Ladenburg  selbst  beobachtete  Thatsachen  un- 
berücksiclitigt.  So  erklären  dieselben  weder 
die  Bildung  des  Tropilens  oder  Tetrahydro- 
benzaldehydes,  noch  diejenige  der  zweibasischen 
Tropinsäure:  C^IIjjN(C00ID2  aus  dem  Tropin. 
Auch  über  den  Grund  der  Gegenwart  des 
Dihydrobenzaldehydes®)  unter  den  Zersetzungs- 
produkten des  Anhydroocgouins  geben  die 
Ladenburg'schen  Formeln  keinen  Aufschlufs. 
Merling  nimmt  deshalb  für  Tropidin,  Tropin, 
Anhydroecgonin  und  Ecgonin  folgende  Kon- 
stitutionsformeln an: 


N .  ca 


N .  CIL 


Tropidin 


Tropin 


CH 


2 


HC 


/         \ 


\ 

CH 

Hooc : c 


H^C 


CK 


\ 


N.CH 


CH 


2 


N.CH 


8 


Anhydroecgonin  Eogonin. 

Dieselben  lassen  ohne  weiteres  erkennen, 
auf  welche  Weise  Merling  die  Ableitung  der 
Atropin-,  bezw.  Cocainformol  von  der  Tropin-, 
bezw.  Ecgoninformel  verstanden  wissen  will. 
Diese  Formeln  erklären  ferner  auch  die 
Bildung  der  zweibasischen  Tropinsäure,  für 
welche  Merling  die  Konstitution: 

CH« 


HOOC . HC 


/\ 


CH 


CH . COOH 

N.  CH3 

annimmt,  und  weiterhin  auch,  warum  sich  bei 
der  Spaltung  des  Tropinmoleküls  sowohl  ein 
Piperidinabkömmliug,  als  auch  eine  hydrierte 
aromatische  Verbindung  bilden  kann.  Bis 
jetzt  ist  es  allerdings  noch  nicht  gelungen, 
auf  synthetischem  Wege  zu  derartigen  Ver- 
bindungen zu  gelangen,  die,  wie  aus  der  be- 
reits S.  182,  Anmerkung  1  angeführten  Formel 
hervorgeht,  in  ParaStellung  verbundene 
Kohlenstoffatome  enthalten  würden. 

Ist  die  Merling'sche  Auffassung  richtig,  so 
wären  Atropin,  Cocain  und  deren  Derivate 
keine  Abkömmlinge  eines  Tetrahydropyridins, 
sondern  Piperidiuderivate,  d.  h.  sie  wären 
von  einem  Hexahydropyridin  abzuleiten,  welches 
eine  Ausscnkette  als  Bindeglied  zweier 
Para-Kohlenstoffatome  und  zwar  an 
Stelle  zweier  Wasserstoffatome  enthält: 


CH 

1 

CH                 CH 
CHg                HjO"^ 

1 

.COOH 
CH, 

CH, .  N'^^ 
CH 

CHj     1     CHg .  N.    y 
-     CH                  CH 

CH, 
.  COOH 

Tropid 

in                                     Tropinst 

kure. 

')  Als  /-  und  ^  -  Isatropasäure  werden  zwei 
polymere  Ziromtsäuren  (Dizimmtsäuren):  (CoHsOsja 
bezeichnet,  welche  bei  der  Spaltung  des  /-Isatropyl- 
cocains  entstehen.  Liebermann  unterscheidet  die- 
selben als  a-  und  /^-Truxillsäure,  nach  einer  in 
Süd-Amerika  vorkommenden,  als  „Truxillo-Coca'' 
unterschiedenen  Coca-Varietät  (von  Erythroxylon 
Coca  novo-Granadense),  welche  in  der  Hauptsache 
amorphe,  d.  h.  diese  Säuren  als  Spaltungsprodukte 


liefernde  Basen,  enthält.     Die  Konstitution  dieser 
Säuren  entspricht  den  Formeln: 

!  CöHft .  CH  .  CH  .  COOH        CöHö  .  CH  .  CH  .  COOH 


i  CeHft  .  CH .  CH  .  COOH   HO.  CO.CH  .  CH  .CeHs 

a-TraxiHsinre  /9-Traxillsftare. 

i   2)  Eichengrün  und  Einhorn,  B.  B.  28  (1Ö90V 
I  S.  2Ö70. 
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\>\K  \\s>\f  di\x  warde  hiernach  als 

.'V       \oil>t»dttuj:    von    Totrahydro- 

'»     i  ■  «V 1    mit.   Methvlpiperidin   aufzu- 

U'»IvuIuUh  viud  diese  Merling'schen  Formeln 
.Au  Muuivich  und  nichts  weniger  als  unwahr- 
»vUt'uduh,  AU08  Nähere  über  die  Konstitu- 
uou  \ou  Vtropin,  Cocain  und  deren  Derivaten 
ii.uh  MevUn^*s  Auffassung  s.  Morling,  Anual. 
kUv  Chem.  31«  a«Ö3),  S.  329  und  besonders 
H.  U.  34  kWM\  S.  3108;  ferner  Liebermann, 
iliid.  S.  515. 

Hei  iler  Oxydation  von  gewöhnlichem  oder 
l.lukH-Krgonin  erhielt  Liebermann^)zwei  Säuren, 
>on  denen  die  eine  mit  der  Tropinsäure 
>ou  Merliiig  identisch  ist.  Die  zweite,  da- 
Nou  vttrHchiedeno,  von  der  Zusammensetzung: 
(', IIjjNOj,  unterscheidet  Liebermann  als  Ec- 
goiiiiiHilure.  Auch  dieser  Forscher  hat  sich 
für   die    Morling'schen    Formeln    entschieden. 

Nach  Ladeuburg^)  läfst  sich  jedoch  auch 
mit  seiner  Formel  die  Bildung  einer  zwei- 
büHischen  Tropinsäure  aus  Tropin  erklären, 
wenn  man  annimmt,  dafs  die  Spaltung  des 
Kerns,  ähnlich  wie  bei  der  Oxydation  des 
«-Pipccolius  und  Conicins,  am  a- Kohlenstoff- 
atom vor  sich  geht. 

Auch  Bouveault*)  glaubt  —  in  Aulehnuog 
an  die  Friedel'sche  Konstitutionsformel  der 
Camphorsäuro  —  aus  den  Tropin-,  bezw. 
Ecgonin  form  ein  von  Ladenburg  und  Einhorn 
die  Bildung  zweibasischer  Säuren  durch  Oxy- 
dation erklären  zu  können,  und  zwar,  indem 
er  in  der  Tropin-,  bezw.  Ecgoninsäure  nicht 
zwei,  sondern  nur  eine  Carboxylgruppe ,  und 
neben  dieser  noch  eine  Hydroxylgruppe  an- 
nimmt, welch'  letztere  aber  durch  die  Nachbar- 
schaft sauerstoffhaltiger  Gruppen  auch  saueren 
Charakter  erhält. 

Benzoylpseudotropetn :  C^^Hj^NO.,.   — 

Dieses  neue,  zuerst  von  Giesel  aus  deu  auf 
Java  kultivierten  Cocablättern  isolierte  Alkaloid 
wurde  von  Liebermann  näher  untersucht.  Das- 
selbe bildet  bei  49'^  schmelzende  Krystallo. 
Mit  Säuren  zum  Sieden  erhitzt,  spaltet  es 
sich  in  Benzoesäure  und  eine  mit  Tropin 
isomere,  und  mit  dem  Pseudotropin  von  Laden- 
burg identische  Base.  Daher  seine  Bezeich- 
nung als  B  e  n  z  0  y  1  p  s  e  u  d  0 1  r  0  p  e  i  n. 

Die  Entdeckung  dieser  neuen  Cocabase 
nähert  die  Alkaloide  der  Cocagruppe  noch 
mehr  den  Belladonna-  und  Hyoscyamtfsbason. 


Das  Benzoyl-e//-tropein  besitzt  keine  mydria- 
tischen  Eigenschaften,  bewirkt  aber  bedeutende 
lokale  Anaesthesie.  Es  nähert  sich  somit  in 
seiner  Wirkung  mehr  dem  Cocain,  als  dem 
A  tropin. 

Das  durch  Spaltung  aus  Bcnzoyl-<//-Tropein 
entstehende  Pseudotropin  liefert  dieselben  Oxy- 
dationsprodukte, wie  das  mit  ihm  isomere 
Tropin,  nämlich  Tropinsäure  und  vermutlich 
auch  geringe  Mengen  Ecgoninsäure. 

Tetrahydrocollidine:  C^Hj^N.  —  Von 
den  zwölf  bekannten  Basen  der  Formel 
Cj^Hj^N  worden  diejenigen  sechs,  welche  sich 
vom  Coniin  durch  Abspaltung  von  H^  her- 
leiten,   unter    dem    Gruppennamen:    „Coni- 


c  e  i*  n  e"  zusammengefafst. 


a-Gouiceiii: 


CIL 


H,C 

I 
II.  C 


CH. 


C.C.,IL. 


N 

Dasselbe  entsteht  aus  dem  Conhydrin  durch 
Einwirkung  von  Salzsäure  und,  zusammen  mit 
dem  mit  ihm  isomeren  ;^-Conicein,  aus  dem  Coniin 
durch  Behandeln   mit  Brom   und  Kalilauge.^) 

Das  a-Conicein  ist  eine  tertiäre  Base.  Es 
bildet  eine  bei  \5S^  siedende,  hygroskopische 
Flüssigkeit.  Das  Chlorhydrat  ist  zer- 
fliefslich;  das  Pik  rat  schmilzt  bei  225",  das 
Chloraurat  zwischen  196 — 198^ 

//-Conicein: 

CH. 


HgC 


CH., 


1L>C 


C==CH  .  CHg  .  CHg. 


NU 


Entsteht,  zusammen  mit  dem  vorhergehenden, 
aus  Conhydrin  durch  Behandeln  mit  Salzsäure. 
Es  ist  eine  sekundäre  Base. 

y '  Gonicei'n : 

CIL 


HgC       CH 

I         II 
II.,  C        C.C.IL. 

/ 

KU 


1)  B.  B.  28  (1890),  S.  2518  u.  24  (1891),  S.  606. 
Vergl.  hierzu  auch  im  vierten  AbBchnitt  „Cocain" 
die  neue^ten  Arbeiten  von  R.  Willstätter  „über  die 
Ketone  der  Tropingruppe"  (B  B.  29  (1896),  S.  393, 
9:i6,  1575,  1036  und  2:M6. 


^)  B.  B.  24  (1891),  8.  1628. 
»)  Bull.  Soc.  Chim.  [3],  (S  (1891),  S.  951. 
*)  Hofmann,  B.  B.  11    (1878);    Lellmann,    ibid. 
22  (1889),  S.  1000. 
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Dieses  dritte,  obeiifalls  sekundäre  Coniceiu 
findet  siuh  neben  n-Metliylcouün  im  Roh-  und 
auch  im  Handolsconün  (s.  im  vierten  Abschnitt 
„Alkaloide  der  Umbcilifcrac"),  und  wurde 
von  Hofmann  zusamnieu  mit  a-C'ouicein  aus 
Coniin  durch  Itohaudeln  mit  Brom  und  Kalilauge 
gewonnen.  Lellmanu  erhielt  es  aus  «-Propyl- 
piporidiu  durch  Einwirkung  von  Chlorkalk.      , 

Es  bildet  eine  bei    171"   siedende  Flüssig-  ' 
keit,    ist    optisch    inaktiv,    polymcrisicrt    sich 
aber  leicht. 

^-Conicein.  —  Entsteht  ans  dem  durch 
Einwirkung  von  Jodwasserstoffsäure  auf  Con- 
hydrin  erhllltlichen  Joticoniin  durch  Abspaltung 
von  Jodwasserstoff.') 

Die  Base  siedet  bei  158'^  und  bildet  eine 
nicht  hygroskopische  Flüssigkeit.  Sie  ist  links- 
drebend.  Die  Ablenkung  betragt  für  [ajo  = 
—  7*,4Ö. 

Das  Cblorhydrat  ist  luftbeständig;  das 
Pikrat  schmilzt  bei  126*,  das  Chloraurat 
bei  207".  Das  Chloroplatiuat  ist  leicht 
löslieh. 

t-ConieeVn.  —  Entsteht  aus  Bromcouicin 
durch  Behandeln  mit  Schwefelsäure.  Es  siedet 
bei  150—151",  ist  nicht  hygroskopisch,  aber 
rechtsdrehend:   [o]d  =  -\-  i'-i". 

Das  Chlorhydrat  ist  zerfliefslicb ;  das 
Pikrat  schmilzt  bei  233— 22i",  das  Chlor- 
aura t  hei  178".  Das  Chloroplatinat 
ist  sehr  leicht  lOsIich. 

Ein  sechstes,  noch  nicht  näher  untersuchtes 
Couicein  entsteht  nebenher  bei  der  Darstellung 
des  (i-Coniceins. 

Das  Paraconiin:  CgH[jN,  welches  von 
H.  Schiff  aus  Butylaldohyd  und  Ammoniak, 
und  später  von  Michael  und  GundcJach  aus 
Butyliden Chlorid  oder  -Bromid  erhalten  wurde, 
ist  eine  nach  Coniin  riechende  und  in  Wasser 
wenig  lOslicbc  Flüssigkeit.  Seine  wässerige 
Lösung  trübt  sich  beim  Erwärmen.  Es  reagiert 
alkalisch,  schmeckt  brennend  und  stimmt  in 
seiner  physiologischen  Wirkung  mit  Coniin 
Uberein.  Das  Paraconiin  siedet  bei  160—170". 
Sein  spez.  Gew.  ist  bei 0"  =  0,913,  hei  15''=0,899. 

Zu  den  Tetrahydrocollidinen  gehören  auch 
die  Einwirkungsprodukte  von  Isobutylaldehyd- 
ammoniak,  bezw.  Ammoniumformiat  auf  Aceton. 
Das  Vinyldiacetonamin  ist  ein  Tetrabydro- 
trimothylpyridin. 

Endlich  gehört  anch  das  Psendocon- 
hydrin  hierher. 


3.  Hexahydropyridlae  oder  Piperidine. 

—  Die  Piperidiue  sind  Basen,  welche  sechs 
Atome  Wasserstoff  mehr  als  die  entsprechenden 
Pyridinbasen  enthalten.  Die  Bezeichnung 
„Piperidine"  ist  dem  Namen  des  am  längsten 
bekannten  und  auch  wichtigsten  ersten  Gliedes 
dieser  Körpergruppe:  dem  Piperidin: 

C^H,,N  oder  C^H^N  .  H, 
nachgebildet. 

Mau  erhält  sonach  aus: 
Pyridin:  C^H^N -j-6H  =  CjH,^NH:  Piperidin 
Picolin:  C5H,(CHg)N-|-6H 

=  CsHg(CH3)XH  :  Methylpiperidin; 
Lutidin:  C5H,(CH3),N -f  6H 

=  CsHg[CHg)2NH :  Dimethylpiperidin; 
a-Propylpyridim  CjH^CCalljlN  -f  6H 
==C6lI,(CgH,)NH:  c-Propylpiperidin  (Coniin) 
u.  s.  w. 

Auch  bei  diesen  Basen  unterscheidet  man 
die  von  den  Alkylen,  bezw.  Alkohol  radikalen 
eingenommeneu  Stellungen  durch  die  Buch' 
Stäben  a,  [i,  y,  ^,  a,  bezw.  durch  die  Zahlen 
1,  2,  3,  4,  ö. 

Die  Piperidine  sind  starke  sekundäre  Basen. 
Meist  kiiunen  sie  aus  den  entsprechenden 
Pyridinen  durch  Reduktion  mit  Natrium  in 
alkoholischer  Lösung  erhalten  werden.*) 

Einige  von  ihnen  finden  sich  vorgebildet 
im  Pflanzenreiche,  oder  können  sekundär  ans 
Fflauzeuprodukten  abgeschieden  werden.  Bei- 
spiele für  die  erstere  Art  des  Vorkommens 
sind  das  Coniin  im  Schierling,  für  die  letztere 
das  Piperidin,  welches  als  Spaltungsprodukt 
aus  dem  im  Pfeffer  enthaltenen  Piperin  ge- 
wonnen wird. 

Aus  Triacetouamin  erhielt  E.  Fischer*)  eine 
voraussichtlich  aus  Tetramethylpiperidin  be- 
stehende Base;  während  aus  Dihydroaceton- 
amju  durch  Reduktion  mit  Natrium  in  alko- 
holischer Lösung  ein  Gemisch  von  Di-,  Tri- 
uiid  Tetramethylpiperidin  zu  entstehen  scheint.*) 

Dürkopf*)  erhielt  aus  dem  heute  als  a- 
Methyl-ff-Äthylpyridin  aufgefafsten  Aldehyd- 
collidin :  CgHjjN  a-Mcthyl-/^-Äthylpiperidin 
oder  Copell  idin. 

Scblierslicb  sei  noch  an  das  von  Wischne- 
gradsky*) dargestellte Cincholutidin  erinnert, 
welches  {"f -  Ä  t  h  y  1  p  i  p  c  r  i  d  i  n  zu  sein  scheint. 
Die  Mehrzahl  der  weiterhin  bekannt  gewordeneu 


■)  Hofmann;  Lellmann,  B.  B.  äS  (1890),  S.  2141.  || 
•)  Wisohnegradaky,  B.  B.  18  (1880),  S.  2101.      |[  f 
*)  B-  ß.  17  (13H4),  S.  1792. 


«)  Canioneri  und  Spica,  B.  B.  18  (1885).  Ret 


^)  B.  B.  18  fl86.'i),  S.  920. 

•)  L.  c.  und  Bull.  Soc.  Chim.  88  (1880),  S.  533. 
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Basen  dieser  Gruppe  wurde  dann  von  Laden-  ;   als    diejenigen    der    entsprechenden   Pyridin- 
burg^)  und  seinen  Schülern  nach  der  Methode      basen. 


von  Wischnegradsky  dargestellt  und  eingehend 
untersucht.     Ihre  Siedepunkte  liegen  niedriger 


Die  wichtigsten    der    bekannten  Piperidine 
sind  in  der  folgenden  Tabelle  zusammengestellt : 


Namen 


Formel 


8pe«.  Gew. 
(Wueer  Ton  O':»!) 


Piperidin 
Of-Methvlpiperidiu 

ß'         \ 

aa'-Dimethylpiperidin 

«-/-  « 

a-Athylpiporidin 

ß' 

y- 

a-Mothyl-a'-Äthylpiperidin 

a-     „       'ß'     „      „  (IlydrocoUidin) 

Rechts-o-Propylpiperidin  oder  Coniin 

a-Isopropylpiporidin 

Symm.  (a-jf?-a'-)Trimethylpiperidin 

y-Phenylpiperidin 


CVII,„NH 
CJI,  .  GII, 


KM 


n 


aiL(CIL),  .  NH 


«'2 


^6'  ©  •  ^2     5 


Nil 


^5^8  •  ^^^3  •  ^2^5  •  ^^^ 


n 


n 


CgHg  •  CjjH, 


C5H,(CIl3) 


8 


^5^9  •  ^^^h 


NH 

NU 
NH 


y-Phenyl-Dimethylpiporidin 
a-a'-Diphenylpiperidi  n 

Die  Molekularvolumen  der  Amine  und 
Pyridinabkömmliuge,  bezw.  ihre  Abhängigkeit 
von  der  doppelten,  bezw.  ringförmigen  Bindung 
der  C-  und  N-Atome  hat  Horstmann*)  zum 
Gegenstand  einer  vergleichenden  Studie  ge- 
macht. Danach  scheinen  die  primären  Amine 
bei  gleicher  Zusammensetzung  ein  etwas  kleineres 
Molekularvolum  zu  besitzen  als  die  sekundären 
oder  tertiären  Basen. 


C5H,  .  (CHj,)o  .  CgHjj  .  NH 
C,,H,,NH 


106« 
118—119*^ 
124—126« 

127—130« 
140—144« 
142—144« 

ansCinchonin 
156—158« 
147—151« 
162—164« 
155—160« 
168« 

159,5-160« 
145—146« 

Schmelsp. : 

57,5—58« 

Siedep.: 

255—257« 

Fllluig.   Siedep.: 

274« 
Öl 


0,8601 
0,8698 


0,8615 
0,8674 

(WiscimeTraisi^) 
0,8759 

0,8653 

s.  Coniin 


In  der  Pyridinreihe  erfährt  das  Molekular- 
volum beim  Übergang  einer  Pyridinbase  in 
ihre  entsprechende  Ilexahydroverbindung  für 
jedes  addierte  Hg  einen  Zuwachs  von  4,8  bis  6,5 ; 
beim  Übergang  dieser  letzteren  in  die  ent- 
sprechende gesättigte  Base  mit  offener  Kette 
hingegen  einen  solchen  von  16,9  bis  22,1,  wie 
aus  dem  folgenden,  von  Horstmaun  zusammen- 
gestellten Zahlenmaterial  hervorgeht: 


Molek.  Vol. 
bei  0" 

1 

Differenz 

j     Siedepunkte 

1 

Molek.  Vol. 
bei  den  Siedep. 

Differens 

Pyridin 

Piperidin 

Isoamylamin 

C5H5N 
C,H,,N 

81,9 

%,4 
113,3 

1  3x4,8 

}       16,9 

1160 

1040 

95« 

89,3 
108,8 
126,8 

1 

1 

3X6,5 

18 

/:?-Picolin 

/:?-Pipecolin 

Triäthylamin 

CeH.N 

CeH.sN 
CeH,,N 

95,2 
114,0 
136,1 

}    3x6.3 
(       22,1 

las« 

89« 

111,5 
153,8 

42,3 

Propylpyridin 

Coniin 

Octylamin 

C,H,,N 
C,H,,N 
CgHj^N 

130,0 
147,2 
164,1 

1    3x5,8 
}       16,9 

168« 

— 

')  Ladenburg,  B.  B.  17  (1^4),  S  390;  18  (I8^r>),  ,"  Ibid.  18  (1885),  S.  910  und  1660;  Stöhr,  Ibid.  20 
S.  920.  ir)88  und^>962;    19  (1886),  8.  439,  J>578  j;  (J8?7),  S.  L>76o;  Schultz,  Ibid.  20  (J887),  S.  2720; 


und  2584;  Lg.  u.  Roth,  Ibid.  18  (1885),  S.  47  und 
918;  Dürkopf,  Ibid.  S.  343J;  Dürkopf  u.  Schlaugk, 
Ibid.  20  (1887),  S.  1660;  Liebrecht,  Ibid.  18 
(lö^5),  S.  2969  und  19  (1886).  S.  2584;  Hesekiel, 


Bally,  Ibid.  20  (J^^<7),  S.  2.M^0;   Paal  u.  Straper, 
Ibid.  20  (1887),  S.  2765. 
«)  B.  B.  20  (1887),  S.  766. 
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Die  von  Ladeuburg  ausgeführte  Spaltung 
des  tt-Methyl-,  a-Äthyl-  und  a-Propyl-Piperidins 
(Coniins)  hat  gelehrt,  dafs  jede,  am  «-(!-) 
Kohlenstoffatom  alkylierte  Base  in  zwei  isomere, 
optisch  aktive  Modifikationen :  eine  links-  und 
eine  rechts  drehende  zerlegbar  ist. 

Die  durch  Behandeln  mit  Methyljodid  in 
Jodmethylate  verwandelten  Piperidinbasen  geben 
nach  Occhsner  de  Coninok  (18S())  zum  Unter- 
schiede von  den  entsprechenden  Pyridinen 
beim  Erhitzen  mit  Ätzkali  keine  Rotfiirbung. 

Wichtig  und  charakteristisch  für  die  hexa- 
hydrierten  Pyridinderivate  ist  ferner  die  bei 
der  Oxydation  in  vielen  Fällen  am  Stickstoff 
eintretende  Ringsprengung,  wodurch  dann  Ver- 
bindungen mit  offener  Kette  resultieren.  Ist 
im  Piperidin  der  Wasserstoff  der  MI-Gruppe 
durch  ein  Säureradikal  ersetzt,  so  tritt  bei 
der  Oxydation  die  Ringsprengung  zwischen 
dem  Stickstoffatom  und  der  mit  diesem  ver- 
bundenen CHo- Gruppe  ein  und  es  entsteht 
die  betreffende  Acidyl-6-Amidovaleriansäure 
(Schotten  u.  Baum)^): 


ca 


CIL 


ILC 


CIL 


'+20 


HgC       CH, 


1I,C 


CIL 


HO. CO    CH 


\ 


N .  COC«H 


6"5 


3 


NH.COCJI,, 


n-Benzoylpiporidin 


Benzoyl-^-AmidoTaleriano&ure. 


In  analoger  Weise  entsteht  aus  Benzoyl- 
a-Pipecolin  Benzoyl-  (J-Amidocapronsäure.^) 

Das  gleiche  Verhalten  zeigt  C  o  n  i  i  n :  Benzoyl- 
coniin  liefert  bei  der  Oxydation  mit  Ka- 
liumpermanganat Benzoylhomoconiin- 
säure: 


CIL, 


CIL 


11,  c      eil. 

II..  C        CIIj 

ii.c     cH.aii- 

COOHCH.C3H, 

N 

/    • 

N 

COC.H, 

COC.H» 

B«nxoyloonin 

Benzo  j  Ihoraoconiini&are 

CHj 


H,C 


CH 


9 


COOH  CH .  CJL 

n  4 


NH. 


Homoooniinsftare. 

Neben  Benzoylhomoconiinsäure  bildet  sich 
aufserdem  auch  noch  Benzoyl-a-Amido- 
valeriansäure: 

COOH 

CH .  CgH^ 

NH.COCgHs, 

als  Produkt  tiefer  greifender  Oxydation. 

Interessant  ist  ferner  der  Übergang  der 
Valeriansäure  in  Piperidinderivate :  d-Amido- 
valcriansäure  in  Form  ihres  Chlorhydrates 
geht  bei  der  Behandlung  mit  Silboroxyd  unter 
Abspaltung  von  Wasser  in  Oxypiperidin 
(Piperidon)  über:'*) 

CH«  CH« 


H^C 


CH. 


—  IIjO  = 


H,C        CIL 


H,C        COOH 


\ 


H,C 


I 


CO, 


NH, 


/ 


NH 


eine  Reaktion,  die  in  engster  Beziehung  zu 
der  bereits  oben  angeführten  Überführung  des 
Piperidins  in  (J-Amidovaleriausäure  steht. 

Als  ein  Diketoimid  des  Piperidins  und  zwar 
als  1-,  5-Diketo-3-Imidopiperidin  ist  das 
G 1  u  t  a  z  i  n  zu  betrachten  (S.  S.  233.) 

a)  Piperidin:  CJI,^.NH.  —  Das  Pi- 
peridin entsteht  neben  Piperinsäure  bei  der 
Si)altung  des  Piperins. 

Ladenburg  erhielt  es  als  Zersetzungsprodukt 
des  Pentamethylendiamins,  als  er  das  Chlor- 
hydrat der  Base  der  trockenen  Destillation 
unterwarf  (S.  S.  231.) 

Ferner  entsteht  es  aus  Picolinsäure  durch 
Behandeln  mit  rauchender  Jodwasserstoff - 
säure^)  und  bei  der  Zersetzung  der  Hygrin- 
säure  oder  Piperidincarbonsäure,  einem  Ab- 
kömmling des  Chrysanthemins. 

Synthetisch  wird  es  gegenwärtig  nach  dem 
Verfahren  von  Ladenburg*^)  aus  Pyridin  durch 


')  B.  B.  16  (1882),  S.  1947;  16  (1883),  S.  643; 
17  (1884),  S.  2548;  19  (l.S.^6),  8.  500. 
•)  Bunzel,  B.  B.  22  (1889),  S.  1053. 
»J  Gabriel,  B.  B.  28  (1890),  S.  1767. 


*)  Seyfferth,  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  84  (1886), 
S.  242. 

»)  Ladenburg  u.  Kühlinjf,  B.  B.  17  (1884),  8.  388 
und  513;   Ann.    Chem.  Pharm.  247  (1888),  S.  51. 
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Reduktion  desselben  mil  Katriam   id    absolut 
alkoholischer  Lüsuug  gewonnen.  i 

Das  Piperidin  bildet  eiuo   farblose,  gleicli-  1 
zeitig  nach  Pfeffer  nnd  Ammoniak  ricchoiidc,  | 
bei  105 — 107"  siedende  Flüssigkeit  vom  spez. 
Gew.  0,6812.     Es  löst  sich  in  Jedem  Verhältnis 
in  Wasser,  Alkohol,  Äther  und  Üenzol.    Das 
Piperidia    ist    eine    starke    sekundäre    Base. 
Die  LösuDgen  der   Scliwermetallsalzc   werden 
von   ihm  wie   durch    Ammoniak   gefällt.     Es  i 
reagiert  sowohl  mit  den  Alkyjjodiden,  als  auch 
mit  den  Süurecbloriden. 

Das  Chi  orl.ydrat:C„H,„.NH. HCl  bildet 
bei  237°  schmolzende  Nadeln. 

Das  Chloroplatiuat: 

{CjH,«  .  NU  .  HCl),  .  PtCl, 
krystallisiert  wasserfrei  iu  langen,  orangeroten, 
bei  198—200"  schmelzenden  Nadeln;  aus  der 
mit  Salzsäure  angesäuerten,  alkoholischen 
Lösung  hingegen  mit  1  Mol.  C,H^.01I  und 
schmilzt  unter  Schwärzung  bei  191"  (Wallach 
n.  Lebmann).  Beim  Kochen  mit  Wasser  ver- 
wandelt es  siub  in  ein  orangefarbenes  Pulver 
von  der  Zusammensetzung:  (CjH,,N)j  .PtCI„ 
(WUliams). 

Das  Ohloraurat:  CiH,o.NH.IICI.AuCl^ 
schmilzt  bei  201— 1^06'^. 

Das  Platinsnifocyanat ; 

(CbH,(,.NH),  .HjPttCNS), 
kristallisiert  aus  Wasser  in  orangegelben,  bei 
155 — 160"  schmelzenden  Prismen  (Guaroachi). 

Aach  die  übrigen  Sake  des  Piperidins 
k  ry  stall  isieren. 

Interessant  ist  das  vom  Ammoniak,  bezw. 
den  Aminen  abweichende  Verhalten  des  Pi- 
peridins gegen  Pbenylchtorid  und  Phenyl- 
bromid.  Während  diese  letzteren  auf  die 
erstgenannten  Verbindungen  ohne  Einwirkung 
sind,  wird  Piperidin  beim  Erhitzen  mit  den- 
selben auf  250 — 260*^  iu  Pbeoylpiperidin : 
C,H,fl  .  N .  CgHj  verwandelt. ') 

CyaDBcetylplperldlD : 

CjHjo.N.CO.CHg.CN 
bildet  sich  schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur 
durch    Einwirkung    von     Cyauessigester    auf 
Piperidin.')     Grofse,    farblose,    bei    88  —  89° 
schmelzende  Krystalle. 

PiperiD  oder  Fiperylplperldln : 

C„H,^NOg. 
Dieses  nur  schwach  basische   Alkaloid  wurde 


I  zuerst  im  Jahre  1819  von    Oersted   aus   dem 
schwarzen  Pfeffer   (den   Fruchten    von   Piper 
I  nigrum  L.)   isoliert.     Später    wurde   es    auch 
im  weifsen  Pfeffer  und  im  sog.  „langen  Pfeffer" 
(den    unreifen,    kolbigcn    Frucbtständon    von 
'  Chavica  officinarum  Miq.   und  Cb.  Roxbui^hii 
Miq.),  sowie  im  schwarzen  afrikanischen  Pfeffer 
I  (von    Cuheba   ClusÜ   Miq.),   sämtlich    Drogen 
aus  der  Familie  der  Pipcraceae,  aufgefunden. 
I       Nach  Cazencnve  und  Caillol')  bedient  man 
,1  sich  zu   seiner  Darstellung   aus   den    Pfeffer* 
P  fruchten   am   geeiguetsteu   des   nachstehenden 
Verfahrens:    Das    mit   seinem   doppelten  Ge- 
wichte  gelöschtem  Kalke    vermischte   Pfeffer- 
I  pulver    wird     mit    der    zur    Krzielung    eines 
'  homogenen  Breies  hinreichenden  Menge  Wasser 
anfiertihrt,   und    diese  Mischung    15    Minuten 
lang    7.um  Sieden    erhitzt.     Hierauf   trocknet 
man  die  Masse  im  Wasserbade  sorgfältig  aus 
und  erschöpft    die    trockene,    nochmals    ge- 
pulverte Mischung    in    einem    geeigneten    Ex- 
traktionsap parat  mit  Ätbcr.     Aus  dem,   nach 
dem  Abdcstillieron  der  llauptmenge  des  Lös- 
ungsmittels   hinterbloib enden    Rückstände    des 
ätherischen  Auszuges  scheidet  sich  das  Piperiu 
Ij  hei  freiwilliger  Verdunstung  in  Form   dicker, 
j  durch    etwas    Harz   gelb    gefärbter   Krystalle 
,  aus,  und    kann    durch   Umkrystallisieren    aus 
il  siedendem  Alkohol  rein  erhalten  werden. 
'       Für  die  quantitative  Gehaltsbestimmung  es- 
I  trahiert  mau  10,0  g  Pfefferpnlvor  in  der  oben 
;!  angegebenen  Weise  mit  Äther  und  bringt  den 
r  bei  100°  bis  zur  Gewichtskonstanz  getrockneten 
I    VerdunstuugsrQckstand    des    ätherischen    Aus- 
■    zuges  direkt  zur  Wägung  und  als  Piperiu  in 
i   Rechuuug.      Es    bedarf   dabei    keines    noch- 
maligen Umkryslallisicrens  aus  Alkohol.     Der 
Gehalt    der    verschiedenen    Pfeffersorten     an 
Piperin  beträgt  für: 

Sumatra- Pfeffer  gegen  8,10  Proz., 

Schwarzer  Singapore- Pfeffer      „      7,15       „ 
Weifser  „  „  „      9,15      „ 

Peuang-Pfeffer  „      5,24      „   . 

Der  höhere  Piperingehalt  des  weifsen  Singa- 
pore-Pfeffers  erklärt  sich  aus  dem  Fehlen  des 
kein  Piperin  enthaltenden  Pericarps  bei  dieser 
Sorte. 

Synthetisch  wird  das  Piperin  durch  Ein- 
wirkung von  Piperinsänrechlorid  auf  in  Benzol 
gelöstes  Piperidin  erhalten.*) 

Das  Piperiu  ist  eine  schwache  Base.  Es 
bildet  grofse,  trichromatische,  mnnokline  Pris- 
men, schmilzt  bei  128 — 129°, 5   und   löst    sich 


')  Lellmaon  u.  Geller,  B.  B.  «  (1888),  S.  2279.  [1 

*)  Uuarescbi,  Atti  della  R.  Aoc.  delle  Scienze  l{ 

di  Torino  i89J.  |; 


dl.  Soo.  Cbim.  27  (1877),  S.  230. 
jgheimer,  B.  B.  16  (1882),  S.  139a 


II.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


281 


C»H, 


aas  Pyridin  und  dieses  endlich  nach  ver- 
sciiiedenen  Methoden  auf  rein  synthetischem 
Wege  gewinnen  (s.  Pyridin). 

Das  c-Propylpiperidin  ist  eine  bei  Ifiö  bis 
167"  siedenUo  Hilssigkoit  mit  alleo  Eigen- 
schaften des  natürlichen  Conüna.  Beide  Basen 
unterscheiden  sich  lediglich  durch  ihr  Vor- 
halten gegen  polarisiertes  Licht  —  das  natür- 
liche Coniin  ist  rechtsdrclieud,  das  a-Propyl- 
(liperidin  hingegen  optisch  inaktiv  —  und 
weiterhin  durch  die  Schmelzpunkte  ihrer 
Ohlorhydrate,  indem  das  Chlorhydrat  der 
natürlichen  Base  hei  211",  dasjenige  der  in- 
aktiven hingegen  bei  202—203"  schmilzt. 

Das  im  a-Propylpiperidin  vorhandene  asym- 
metrische a-Kohlcostoffatom  führto  Ladenhurg 
lu  der  Vermutung,  dafs  sein  „inalttives  Coniin" 
Jas  Produkt  der  Vereinigung  von  optisch 
gleichwertigem  Rechts-  und  Linksconiin  sei, 
und  demgemäfs  sich  auch  in  diese  beiden 
Komponenten  spalten  lassen  mttssc.  Der  Ver- 
'  such  hat  diese  Voraussetzung  bestätigt. 

I^adenburg  fügte  zu  der  übersättigten  I^ösung 
von  weinsaucrem  ß-Propylpiperidin,  die  direkt 
,  nur  schwierig  krystallisiert,  behufs  Einleitung 
der  Krystallisation,  einen  kleineu  Kry  stall 
-PropylpiperWin  (O-Propylplperldin,  ,f,„  aktivem  Conüntartrat.  Nach  einiger  Zeit 
begann  eine  reichliche  Krystallisation,  welche 
durch  häufiges  Schütteln  noch  beschleunigt 
wurde.  Nach  ö — 6  Tagen  hatte  sich  die 
Flüssigkeit  in  eine  sirupförmige,  von  Krystallen 
durchsetzte  Masse  verwandelt. 

Die  ans  den  durch  Absaugen  getrennten  und 


in  siedendem  Wasser,  leicbtör  noch  in  Alkohol  > 
und  Äther.  Seine  Salze  krystallisieron.  Durch  i 
konzentrierte  Schwefelsäure  wird  es  rot  ge- 
färbt, beim  Erhitzen  mit  alkoholischer  Kali- 
lauge spaltet  es  sich  in  Piperinsäure  und 
Piperidin  i.V.  Babo  und  Keller); 
C„H„NO^  +  HjO  =  C,,H,(,04  +  CiH,,N. 
Das  Piperin  ist  sonach  als  Piperidin  zu 
betrachten,  in  welchem  an  Stelle  des  Iraid- 
wasserstoffatomes  das  Radikal  der  Piperinsäure 
getreten  ist.  Die  Untersuchungen  von  Fittig 
und  dessen  Schülern  haben  gelehrt,  dafs  die 
Piperinsäure:  C,gH,^0,  ein  Abkömmling  der 
Protocatechusäure    ist    und    die  Konstitution : 

C  H  '^0''^^ 
'   ''\cH=Cn .  CH  =  CH  .  COOH 

besiut.     Damit   würde   die   Konstitution   des 
P  i  p  e  r  i  n  s  selbst  durch  die  Formel : 


„>CH, 


''\CH=CH .  CH 
auszudrücken  sein. 


=  CH.CO.K.CjHjo 


InaktiTes  Coniin):  C^H,(C,H,).NH.-Diea. 
Base  entsteht  aus  a-Allylpyridin  durch  Re- 
duktion mit  Natrium  in  alkoholischer  Lösung;' 
=  C,H,o(C,H,).K. 


C^H/CgHn)N-f  4H, 

AlljlpTtiain  „.Frrjpjlpipermiii. 

Femer  erhält  man  es  ans  C  o  n  y  r  i  n  : 
C,H,,N  durch  Reduktion  mit  Jodwasserstoff- 
säure*)  und  endlich  auph  aus  C  o  n  i  c  e  *  n  ; 
C  H  .N  durch  Behandeln  mit  Jodwasseratoll 
und  Phosphor.*) 

Von  diesen  drei  Bildungsweisen   kann   nur 
die  an   erster  Stelle   angeführte,   von  Laden-      ^^^^^    ^  ^_^^^    „„„,„„    „„„ 
bürg  aufgefundene  als  eine  wirkliche  Synthese   .  Sßbmelznunkrwirdas''"ent^^echrnde  säirdos 
der   Base    aufgefafst    werden,    denn    das    als 


zwischen  Jliefspapier  getrockneten  Krystallen 
durch  Kaliumhydroxyd  in  Freiheit  gesetitto 
Base  besafs  qualitativ  und  annähernd  auch 
quantitativ  dasselbe  spezifische  Drehungsver- 
mögen wie  natürliches  Rechts- Coniin. 

Aufserdem    besafs    auch    das    Chlorhydrat 
dieser    optisch    aktiven    Base 


Ausgangsprodukt  dienende  ct-Allylpyridin  ge- 
winnt man  ans  dem  o-Methylpyridin  und 
Paraldebyd  durch  Erhitzen  auf  üSO",  nach  der 
Gleichung: 

C,H,(CHg).N  +  CHsCHO  =  H,0 

u-KaUjIpirtdlD  AMahfd 

(i-ficoUi.) 

-)-  CtH^(CH=cn .  CH3)M 

u-AllflpT'ldiE. 

Das  a-Methylpyridin  läfst   sich   seinerseits 


natürlichen  Conüns. 

Das  reine  Links-a-Propylpiperidiu  wurde 
dann  auf  andere  Weise  erhalten.*) 

b)  Coniin  (Rochts-c-Propylpiperidin, 
Rechts-Coniin).  —  Das  Coniin  wurde  im 
Jahre  1827  von  Giesecke^)  im  Conium  macu- 
latnm,  Farn.  Umbelliferae,  aufgefunden.  Es 
kommt  darin  in  allen  Teilen,  vor  Allem  aber 
in  den  Fruchten  und  zwar  in  gröfster  Monge 
kurz  vor  deren  völliger  Reife  vor. 


'1  Ladenbnrz,  B.  B.  1»  (1886),  8.  439  a.  '2b78; 
Ann.  Chem.  Pharm.  247  {1888),  S.  aO. 
»)  HofD,ann,  B.  B.  17  (1884),  S.  831. 
*J  Hofmann,  B.  B.  18  (1885),  S,  5. 
flaftiMakl,  AltaloU«. 


1       *)  Enciclop.  Chimic.  Suppl.  Annal.  1888,  S.  39 
!  und  40. 

')  S.  7  dieees  Werkes  und  Brandes,  Aroh.  der 
l]  Pharm.  [1]  2«,  S.  jl7. 
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IJ^fbig'y  bi*n{chiiet4.'  zuent  auf  Grund  winor 
wabrM'hoiülich  rnit  waHM»rbaItu(cm  Material 
auHi^i'fnhrUiu  Aualyneu  die  Formel:  (.'^I!,^NO; 
durch  fepütf're  Analy8<.'n  int  dann  der  Ik'wcis 
erbra4:bt  worden,  dafH  das  Coniin  keinen 
HauerKloff  e/itbält,  Dio  Hpäter  von  Orti^osa-) 
angenommene  Formel:  C^Hi^N  wurde  von 
(ierbardt  zuerHt  in  ^„H,,N'*;  und  dünn  in 
C^HjjyN^;  ahy^oiindort,  /u  der  zweiten  Änderung 
bestimmten  (iorliurdt  die  von  Ortigosa  ge- 
fundenen WasherHtoff- Frozen twerte,  aus  denen 
fcieh  «in  geringerer  aln  der  Formel:  C^H^,N 
enth|) rächender    Wa8HerHtoffgehalt    berechnete. 

Die  (ierhardt'Mche  Formel:  CjjHj^N  galt 
biH  zum  Jahre  IKHl  aU  die  richtige,  wo  Hof- 
munn*^;  i*ndgültig  nachwioH,  dafH  die  Zusammen- 
Het/ung  der  liUHe  thatKärhlich  der  ersten  6er- 
hardt'Hchen  Formel:  (yjjII,,N  entspricht. 

Das  natürliche  oder  Kechts-Coniin  ist  eine 
farblose  FlüNHJgkeit,  von  bn;nnendem  Geschmack 
und  unangenehmem,  betäubendem,  au  Mäuse- 
exkriMueute  erinnerndem  Gerüche.  Sein  spez. 
Gew.  ist  bei  ()*» -r  (),88<),  bei  12^5  =  0,846. 
In  der  Kälte  erstarrt  es  zu  einer  bei  — 2" 
Nchnu^lzenden,  krystallinischen  Masse.  Es  siedet 
bei  IH7— HiH",  verfitichtigt  sich  aber  auch 
schon  mit  den  Wasserdämpfen.  Ks  ist  nur 
wenig  -  ungefähr  im  Verhältnis  1  :  ^K)  — 
löslich  in  kaltem  Wasser.  Noch  geringer  ist 
seine  Lüslichkeit  in  warmem  Wasser.  Seine 
kalt  gt^sättigte,  wässerige  Lösung  trübt  sich 
daher  bt^im  Krwärmen.  Das  Coniin  selbst 
Um<\  annähernd  25  Proz.  Wasser.  Alkohol, 
.\ther  und  diloroforni  lösen  es  leicht,  während 
es  \on  Sciiwefelkohlenstoff  in  nur  geringer 
Menge  aufgt^nommen  wird. 

Da»  spez.  Dn*hungsvermÖgen  des  d-Couiins 
wurde  bisher  zu  [<<]i>  -  -f-  l3^8  angegeben. 
Nach  neueren  Untersuchungen  \ou  Ladeuburg**^ 
ist  dassolbt^  jedoch  bedeutend  höher  und  be- 
trägt für  die  reine  Uase  |«]n  —  -f-  18**A 

Ks  reagitTt  alkalisch,  ist  änfserst  giftig  uid 
wird  durch  den  LuflsauerstofT  leicht  oxydiert. 
Die  tortschreitende,  mit  \ Olliger  Verharzung 
endende  Oxydation  giebt  sich  durch  Draun-, 
be»w,   Dunkelfärbuug  zu  erkennen. 

Planta  und  Kekule^  erkannten  das  Coniin 
als  sekundärt>  Hase:  i*jjll,^NU;  als  solche 
\erniag  es  mit  .Vlkvljodiden  Substitutionspn>- 
dukte,  wie  Methylconiin:  C^U^^N  .  Tllj^,  Atbyl- 
coniiu:  ^V'^^N^^'^D^  «*  *^'  *w.  tu  bilden. 

'^  M«>;«£.  f.  rh«ru\,  9«.  S.  IM». 
*>  Ann.  i  lum    rUiinu,  it  {iM:\  S.  3U> 
*)  Vyw'v*  kW  l'him.  onsan.  I.  S,   lÄ 
*^  Ibul.  Ä.  S,  w\ 

*    R  R  14  vlvS^l\  ^  'i^v'^i  14  O"^^*'*  ^  -^1-*' 


Ferner  liefert  es  ein  Nitrosoderivat: 

C;H,^N  .  NO. 

Mit  Zinkstaub  destilliert,  gebt  es  unter  Ab- 
spaltung von  6  Atomen  W^asscrstoff  in  das 
als  Conyrin  unterschiedene  cr-Normalpropyl- 
pyridin:  C^H,,N  über,  welches  dann,  durch 
Oxydation,  weiter  in  Picolinsäure  (cr-Pyridin- 
carbonsäure):  C,^II^(COOH).N  verwandelt  wird. 
Ähnlich  wie  Zinkstaub  wirkt  Chlorzink. 

Hei  der  Reduktion  mit  rauchender  Jod- 
wasserstoffsüure  zerfällt  Coniin  in  normales 
Getan  und  Ammoniak  (Hofmann): 

C,H„N  +  H,  =  C,H,g  +  NH.. 

Mit  Oxydationsmitteln,  wie  Salpetersäure, 
Chromsäure,  Brom  (bei  Gegenwart  von  Wasser), 
Platinchlorid  u.  a.  m.  bebandelt,  liefert  Coniin 
normale  Buttersäure  (Blyth,  Grünzweig);  nach 
Wischnegradsky  aufserdem  auch  eine  Pyridin- 
mouocarbonsäure.  Letztere  Beobachtung  be- 
darf jedoch  noch  weiterer  Bestätigung. 

Durch  Oxydation  von  Conylurethan,  bezw. 
Benzoylconicin:  zweier  Derivate  des  Couiins, 
gelangten  Schotten  und  Baum  zu  Säuren  mit 
offener  Kette,  so  unter  anderen  zu  der  «-. 
Benzoylainidovaleriansäure  (vergl.  S.  279). 

Coniinsalze.  —  Die  Coniinsalze  sind  in 
Wasser  und  zum  Teil  auch  in  Alkohol  löslich. 
Sie  besitzen  den  charakteristischen  Geruch 
der  freien  Base.  Beim  Vermischen  der  Lösung 
dieser  letzteren  in  Chloroform  mit  ätherischer 
Oxalsänrelösung  fällt  alles  Alkaloidjals  Oxalat 
ans.**^  Das  Coniinoxalat  unterscheidet  sich 
!  vom  Ammoniumoxalat  durch  seine  Löslichkeit 
in  Alkohol. 

Das  Chlorhydrat:  C^H,.N.HC1  krystal- 
lisiert  beim  Verdampfen  seiner  wässerigen 
Lösung  in  grofsen,  rhombischen  Krystallen, 
welche  sich  in  Wasser  und  Alkohol  sehr  leicht 
lösen,  jedoch  nicht  hyirroskopisch  sind.  Es 
schmilzt  bei  202— ÄU^ 

Das  Bromhvdrat:  C^IL.N  .  IIBr  wird 
erhalten,  indem  man  in  eine  Lösung  von 
U\i»  g  Coniin  in  UX\0  g  Äther  solange  einen 
Strom  trockener  Bromwasserstoffsäure  einleitet, 
als  sich  noi*h  ein  Niederschlag  vmi  farblosen 
Mikrokrvstallen  bildet.  Der  abtiltrierte  Krvstall- 
brei  wird  mit  Äther  gewaschen  und  hierauf 
ii»  ijeliuder  Wärme  iretrockuet.     Zur  weiteren 


•>  B.  B.  Ä7  ^18^  .  S.  .W6. 
•^  Aniu  Chem.  Pharm.  St>  « lx»4),    S.    rJ9  and 
AwuäL  de  i^hiiu.  et  do  Ph>».    o\  41  v  1854.,S.  18,\ 
*^  Th.  i'hÄndolon.   Zeitsv'hr.    t    an»L  Chem.  24 
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Reinigung  löst  man  die  Salzmasse  nochmals 
in  Wasser  und  überläfst  die  filtrierte  Lösung 
freiwilliger  Verdunstung,  bezw.  Krystallisation 
bei  gewöhnlicher  Temperatur. 

Das  Coniinbromhydrat  bildet  glänzende,  nadei- 
förmige Krystalle,  welche  bei  100®  schmelzen 
und  mit  dem  Chlorhydrat  isomorph  sind. 

Das  J  0  d  h  y  d  r  a  t :  Cg  H^ ,  N .  H J  kry stallisiert 
in  grofsen,  flachen,  monoklinen  Säulen.^) 

Das  sekundäre  (neutrale)  Oxalat: 

krystallisiert  in  Warzen,  das 
Primäre  (sauere)  Oxalat: 

CgH,,N.n3C,0, +2H2O 

hingegen  bildet  schöne,  grofse,  rhombische 
Krystalle.«) 

Das  Nitrat  und  Sulfat  sind  hygro- 
skopische Verbindungen,  welche  nur  schwierig 
krystallisieren. 

Das  Chloromercurat:  CgHj,N.2HgCl2 
ist  ein  hell-citrongelber,  schon  unter  100" 
schmelzender  Niederschlag. 

Das  Chloroplatinat: 

(CgHi^N  .  HCl)^  .  PtCl^ 

bildet  hell- orangegelbe  Krystalle. 

Ferner  erhielt  Schorm  Coniindoppelsalze 
mit  Aluminiumsulfat  und  mit  Zinkchlorid. 

Mit  Cadmiumjodid  vereinigt  sich  Coniin 
nach  Ladenburg  zu  der  Verbindung: 

(CgH,,N  .  HJ)^  .  CdJj  :  Krystalle  vom  Schmelz- 
punkt 117—118". 

Reaktionen  des  Goniins.  —  Neben  den 

für  die  freie  Base  und  ihre  Salze  bereits  an- 
gegebenen physikalisch-chemischen  Charakteren 
kommen  bei  toxikologischen  Untersuchungen 
noch  folgende  Reaktionen  in  Betracht: 

1.  Behandelt  man  die  nicht  zu  sehr  ver- 
dünnte Lösung  eines  Coniinsalzes  mit  Kalium-, 
bezw.  Natriumhydrat,  so  scheiden  sich  auf 
der  Oberfläche  der  Flüssigkeit  ölige  Tropfen 
ab,  welche  in  Chloroform,  Äther  und  Petrol- 
äther  löslich  sind.  Nach  dem  Verdampfen 
der  genannten  Lösungsmittel  hinterbleibt  das 
Coniin  in  Form  von  öltropfen. 

2.  Platinchlorid  fällt  Coniin  nicht,  weil  das 
Coniinchloroplatinat  in  Wasser  und  Alkohol 
löslich  ist  (Unterschied  von  Nicotin).  Das 
gleiche  Verhalten  zeigt  Coniin  gegen  Gold- 
chlorid. 


3.  Quecksilberchlorid  erzeugt  einen  gelb- 
lichen, in  Wasser  unlöslichen,  in  Salzsäure 
löslichen  Niederschlag. 

4.  Durch  Jod-Jodkalium  entsteht  sowohl  in 
der  Lösung  der  freien  Base,  wie  in  den 
Lösungen  der  Coniinsalze  ein  schwefelgelber, 
durch  im  Überschufs  zugefügtes  Reagens  in 
kermesbraun  übergehender  Niedersclilag. 

5.  Kaliumplatinjodid  erzeugt  in  wässeriger 
Coniinlösung  einen  schwarzen  Niederschlag. 
Nach  Zusatz  von  etwas  50-prozentiger  Essig- 
säure bleibt  dagegen  der  Niederschlag  aus, 
oder  aber  es  entsteht  nur  noch  eine  schwache 
Trübung,  während  Nicotin  auch  im  letzteren 
Falle  noch  augenblicklich  schwarz  gefällt 
wird.') 

6.  In  den  nicht  zu  verdünnten  Lösungen 
der  Coniinsalze  erzeugt  Kaliumplatinsulfocyanat 
einen  roten,  öligen  Niederschlag.  Erreicht 
der  Verdünnungsgrad  das  Verhältnis  von  1 :  1000, 
so  bleibt  die  Reaktion  aus.  (Unterschied  vom 
Nicotin,  Guareschi.) 

7.  Löst  man  einen  Tropfen  Coniin  in 
einigen  Tropfen  Vanadinschwefelsäure,  so  ent- 
steht eine  intensive  Grünfärbnng,  die  nach 
einiger  Zeit  in  braun  übergeht. 

8.  Das  Coniin  mufs  sich  in  konzentrierter 
Schwefelsäure  in  der  Kälte  farblos  lösen,  und 
die  Lösung  darf  sich  auch  nach  Zugabe 
eines  Oxydationsmittels,  wie  Salpetersäure  oder 
Mangansuperoxyd  nicht  färben. 

9.  Nach  Dragendorff  trübt  sich  die  mit 
Schwefelsäure  angesäuerte  Coniinlösung  auf 
Zugabe 

von  Kalium wismuthjodid  noch  bei  einer  Ver- 
dünnung von  1  :  4000, 
„    Kaliummercurijodid  noch  bei  einer  Ver- 
dünnung von  1  :  800, 

während  Phosphomolybdänsäure  noch  bei  einer 
Verdünnung  von  1 : 1000 

einen  gelben  Niederschlag  erzeugt. 

Qnantitatiye  Bestimmung.  —  Dragen- 
dorff^) empfiehlt  zur  quantitativen  Bestimmung 
des  Coniins  die  Titrierung  mit  eingestellter 
Phosphomolybdänsäurclösung;  nach  Sokoloff*) 
läfst  sich  dasselbe  jedoch  auch  durch  direkte 
Sättigung  unter  Verwendung  verdünnter  —  Vio 
oder  Vi  00  —  Normalsäure  bestimmen,  welch' 
letztere  Methode  von  Heut  auch  zur  gleich- 
zeitigen Bestimmung  von  Coniin  und  Nicotin 
in  Anwendung  gebracht  worden  ist.  (S.  bei 
Nicotin,  S.  293). 


*)  Schorm,  B.  B.  14  (1881),  S.  17G5.  1,       *)  Chem.Wertbestimmung  von  Drogen,  St.  Pet^rs- 

«)  Schorm,  Ibid.  I'  bürg,  1874,  S.  40. 

•)  F.  Selmi,  Memorie  sopra  argomenti  tossicolo-  |j       ^)  B.  B.  9  (1876),  S.  1024. 

gici,  1878,  S.  61.  Il 
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Präfung  der  Sehierlingspräparate.  — 

Snow*)  bestimmt  den  Gehalt  derselben  an 
Coniin  durch  Fällen  des  Alkaloides  mit  Phospho- 
moiybdansänre  nnd  Wägen  des  getrockneten 
Niederschlages.  Als  Basis  für  die  Berechnung 
benutzt  der  genannte  Autor  die  von  Demselben 
gemachte  Erfahrung,  dafs  das  Gewicht  des 
beim  Fällen  von  100  mg  Coniin  mit  Phospho- 
molybdänsäure  entstehenden  Niederschlages 
.  zwischen  383  und  443  mg  variirt,  das  Durch- 
schnittsgewicht desselben  aber  425  mg  beträgt. 
Die  Bestimmuug  selbst  wird  am  besten  in  folgen- 
der Weise  ausgeführt :  10  cc  flüssiges  Schierlings- 
extrakt und5,<)  g  gepulverten  Bimstein  bringt  man 
in  einen  Kolben  und  fügt  einige  Tropfen  10-proz. 
Salzsäure  und  90  cc  einer  Mischung  aus 
75  Volumen  Äther  und  15  Volumen  absolutem 
Alkohol  hinzu.  Man  überläfst  hierauf  das 
Ganze  unter  öfterem  Uraschütteln  2 — 3  Stunden 
sich  selbst,  giefst  alsdann  die  überstehende 
äther-alkoholischo  Lösung  der  Base  klar  ab  und 
verdampft  dieselbe  in  einer  Porzellanschale. 
Der  Verdampfungsrückstand  wird  hierauf 
mit  wenig  Wasser  in  der  Wärme  extrahiert, 
die  Lösung  filtriert  und  der  ungelöst  gebliebene 
Rückstand  samt  dem  Filter  sorgfältig  mit 
Wasser  nachgewaschen.  Aus  den  vereinigten 
Fil traten  fällt  man  dann  weiterhin  die  Base 
mit  einer  7  Proz.  Salpetersäure  und  5  Proz. 
des  Salzes  enthaltenden,  wässerigen  Natrium- 
phosphomolybdatlösung  aus.  Der  auf  einem 
Doppelfilter  gesammelte  Niederschlag  wird  dann 
mit  wenig  Wasser  gewaschen,  getrocknet  und 
gewogen.  Als  Korrektur  fügt  man  dem  für 
10  cc  Fluidextrakt  gefundenen  Gewicht  des 
Niederschlages  2  mg  hinzu.  Dieses  mit  46,  86 
multipliziert,  giebt  die  entsprechende,  in  10  cc 
Extrakt  enthaltene  Menge  freier  Base. 

c)  Piperidinmonocarbonsänren    oder 
Hexahydropyridinmonocarbonsäureii: 

G^Hj^^N.COOH. 

Die  drei,  der  Theorie  nach  möglichen  und  zur 
Zeit  auch  bekannten  |  isomeren  Piperidinmono- 
carbonsänren werden  unterschieden  als : 


CR 


OH 


3 


II,C 


GH 


2 


H«C        CII.COOII 


H,C 


i        I 
CH.COOH  HgC        CH. 


NH 


NU 


u-Säure 


/}-S4nr6 


I 

HoC 


CH . COOK 

CH. 

I 
CH, 

NH 


a-Piperidinmonocarbonsäiire  oder  Pi- 
pecolinsäure.  —  Dieselbe  wurde  zuerst  von 
Ost*)  erhalten,  und  von  Ladenburg  näher  unter- 
sucht, welcher  sie  durch  Reduktion  der  Picolin- 
säure  darstellte.*) 

Die  Säure  kann  aus  Alkohol  krystallisiert 
erhalten  werden,  und  bildet  ein  schönes,  blau 
gefärbtes  und  lösliches  Kupfersalz. 

Das  Chlorhydrat:  CgH^NO^.lICl  schmilzt 
bei  264*'  und  reduziert  Goldchlorid  unter  Ab- 
spaltung von  Kohlensäure. 

Das  Chloroplatinat: 

CJIjjNO^  .  HCl .  PtCl^  +  2H2O 

bildet  grofse,  orangefarbene,  monoklino  Prismen 
vom  Schmelzpunkt  184^. 

ß  -  Piperidinmonocarbonsäure  oder 
Hexabydronieotinsäure  (Nipecotinsäure). 
—  Dieselbe  wurde  zuerst  von  Ladenburg  und 
Wendler*)  durch  Reduktion  der  Nicotinsäure 
erhalten. 

Das  Chlorhydrat  schmilzt  bei  235** ;  das 
Chloroplatinat  krystallisiert  gut  und 
schmilzt  bei  210— 2P2^  ^ 

Die  dritte 

y  -  Piperidinmonocarbonsäure  oder 
Uexahydroisonieotinsänre  ist  noch  wenig 
untersucht. 

Eine  als  Hygri  n säure  bezeichnete  Pipe- 
ridincarbonsäure  wurde  von  Liebermann  und 
Kühling*)  durch  Oxydation  von  Ilygrin  er- 
halten. Dieselbe  bildet  ein  bei  188**  schmel- 
zendes Chlorhydrat.  Ihr  Goldsalz  zersetzt  sich 
bereits  in  der  Kälte  unter  Abspaltung  von 
Kohlensäure  und  Flinterlassung  eines  Gemisches 
von  Piperidin-  und  Pyridinchloraurat. 

Eine  weitere,  von  der  letztgenannten  ver- 
schiedene Piperidiucarbonsäure  wurde  ferner 
von  Marino-Zuco®)  aus  Chrysanthemin  durch 
Zersetzen  mit  Alkalien  erhalten.  Die  Säure 
bildet  ein  sehr  beständiges,  bei  184 — 185® 
schmelzendes  Chloraurat. 


')  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  19  (1889),  S.  23. 
2)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  ['.>]  27  (1883),  S.  287. 


»)  B.  B.  24  (1891),  S.  Ü4Ü. 


*)  B.  B.  24  (18in),  S.  643. 
»)  B.  ß.  24  (1891),  S.  i08. 
•)  öazz.  Chim.  21  (1891),  S.  534. 
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Chrysanthemin :  C,4Ho8Nj03.  —  Dieses 
besonders  von  Marino-Zuco^)  untersuchte  Al- 
kaloid  findet  sich  in  Chrysanthemum  cinerariae- 
foliumBenthamu.  Hooker  (Pyrethrumcinerariae- 
folium  Treviranus),  einer  hauptsächlich  im 
Balkan  kultivierten  Composite,  Trib.  Sene- 
cioideae,  und  zwar  in  gröfster  Menge  in  den 
Blüten,  welche  pulverisiert  als  persisches 
Insektenpulver  in  den  Handel  kommen. 

Die  Base  bildet  für  gewöhnlich  einen  farb- 
losen Sirup,  welcher  im  Vacuum  krystallinisch 
erstarrt.  Oberhalb  100*^  fängt  das  Chrysanthemin 
an,  sich  unter  Eutwickelung  von  Trimethyl- 
amin  zu  zersetzen.  Es  ist  eine  zweisäuerige 
Base. 

Das  Chrysanthemin  gehört  einer  bisher  noch 
nicht  besprochenen  Gruppe  von  Betal'ncn  an, 
indem  in  ihm  die  Betainbindung  zwischen  der 
einem  Piperidinkern  angelagerten  Carboxyl- 
gruppe  und  der  an  einen  aliphatischen  Kern  ge- 
bundenen Ammoniumgruppe  stattgefunden  hat. 

Die  Eigenschaften,  Oxydations-  und  Zer- 
setzungsprodukte der  Base  berechtigen  zu  der 
Annahme,  dafs  im  Chrysanthemin  ein  Betain 
vorliegt,  welches  sich  von  einer  Hcxahydro-  1 
pyridincarbonsäure  ableitet.  Seine  Konstitution 
würde  daher  —  nach  Marino-Zuco  —  durch 
die  Formel: 


CO 


0 


HN .  C^Hg 


C  .  CHj  .  N  .  (CH3)3 


CH3  CHg 


OH., .  OH 


wiederzugeben  sein. 


4.  Uexabydropyridyle. 

Die  Dipyridyle:  Cj^HgN^  addieren  beim 
Behandeln  mit  Zinn  und  Salzsäure  6  Atome 
Wasserstoff  und  gehen  in  Hexahydrodipyridyle  : 
Cj^Hj^Ng  über.  Diese  letzteren  Verbindungen 
besitzen  eine  gewisse  Ähnlichkeit  mit  dem 
Nicotin.  Da  sich  die  6  Wasserstoffatome  dem- 
selben Pyridinkern  anlagern,  so  kann  man 
diese  Verbindungen  als  Piperidyl-pyridyle: 
N  .  C^Hj^^ — CjH^N  bezeichnen. 


Hexahydro-/i^-/J-Dipyridyl  oder  Nico- 
tldin.  —  Skraup  und  Vortmann  erhielten 
diese  Verbindung  durch  Reduktion  von  ß-ß- 
Dipyridyl.  Das  Nicotidin  bildet  eine  bei 
'^87 — 289®  siedende,  in  Wasser  sehr  leicht  lös- 
liche Flüssigkeit,  und  ist,  wie  Nicotin,  ein 
starkes  Gift. 

Hexahydro-y-y-Dipyridyl  oder  Iso- 
nicotin:  Cj^jH^^N^.  —  Dasselbe  krystallisiert 
in  farblosen,  feinen  Nadeln.  Es  ist  in  Wasser, 
Methyl-  und  Äthylalkohol  sehr  leicht  löslich, 
schmilzt  bei  78«  und  siedet  bei  260».  Das 
Isonicotin  ist  weit  weniger  giftig,  als  das 
Nicotin.  Bei  der  Oxydation  liefert  es  Iso- 
nicotinsäure  (Weidel  und  Russe). 

Neuere  Untersuchungen  haben  die  bisherige 
Auffassung  des  Nicotins  als  eiues  Piperidyl- 
Pyridyls  wieder  in  Frage  gestellt.  Obwohl 
die  Konstitution  der  Base  sonach  noch  zweifel- 
haft ist,  erscheint  ihre  Besprechung  an  dieser 
Stelle  vorläufig  doch  noch  am  geeignetsten. 

a)  Nicotin :  C^^^Hj^N^.  —  Das  Nicotin 
ist  eine  flüssige,  flüchtige  und  dabei  äufserst 
giftige  Base.  Es  findet  sich,  an  Äpfelsäure 
gebunden,  in  den  Blättern  und  Samen  der 
verschiedenen  Arten  und  Abarten  des  Tabak 
(Nicotiana  tabacum,  N.  rustica,  glutinosa, 
macropbylla,  angustifolia  u.  a.  m.),  Fam.  So- 
lanaceae.  (Über  die  Entdeckung  des  Nicotins 
vergl.  S.  8). 

Ferner  scheint  Nicotin  auch  in  den  Blättern 
von  Cannabis  indica*)  vorzukommen  und  soll 
—  nach  Petit  —  auch  die  im  Jahre  1878  von 
Gerrard  aus  der  „Pituri"  genannten  aus- 
tralischen Duboisia  Hopwoodii  isolierte  und 
als  „Piturin"  bezeichnete  Base  identisch 
mit  Nicotin  sein.^)  Diese  letztere  Angabe  be- 
darf jedoch  noch  weiterer  Bestätigung. 

Das  Nicotin  wurde  zuerst  von  Melsens  und 
Schloesing  analysiert.  Melsens*)  gab  ihm  die 
Formel :  C^H,N,  welche  dann  später  von  Barral*) 
auf  Grund  seiner  Dampfdichtebestimniungeu 
verdoppelt  wurde. 

Von  den  verschiedenen,  für  die  Extraktion 
des  Nicotins  in  Vorschlag  gebrachten  Methoden**) 
sei  hier  nur  die  von  Laiblin')  ausgearbeitete 
ausführlicher    mitgeteilt,   da  sich  dieselbe  be- 


')  Gazz.  Chim.  21  (1891),  Bd.  I,  S.  510. 

*)  Preobraschensky,  Pharm.  Zeitung  f.  Rufsl. 
1886. 

»)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [4],  29  (1879), 
S.  388. 

*)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  9  (1843), 
S.  405. 

*)  Ibid.  20  (1847),  S.  345. 

*»)  Liebig  u.  Gail,  Ann.  Chem.  Pharm.  18,  S.  GÜ; 


Ortigosa,  ibid.,  41  (1842),  S.  114;  Barral,  Annal. 
de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  7  (1843),  S.  151; 
Schloesing,  ibid.,  19  (1847).  S.  230;  Pribram, 
Zeitschr.  f.  Chem.  1867,  S.  381;  Kirchraann,  Arch. 
der  Pharm.  209  (1876),  S.  209;  Kifsling,  i  Dingl. 
Polytechn.  Journ.  244  (1882).  S.  61  und  234. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  196  (1879),  S.  129  -182; 
Gazz.  Chim.  10  (1880),  S.  296. 
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boudorti  zur  Darritelluug  gröfsercr  Mengen  der 
Haw<  (jiguet  (Vergl,  Enciclop.  Cbim.,  Suppl. 
i'.  ilm\\A.  8,  S.  212). 

l)i('  Tubakblätter  werden  einen  Tag  lang  in 
«'iiM^ni  tiöl/^rnen  Oefäfs  oder  in  einem  Zinn- 
\n*MrM*\  mit  Wasser  eingeweicht.  Hierauf  wird 
fii<'  MaHK(?  entweder  auf  freiem  Feuer  oder 
abrtr  durch  Kinloiten  von  überhitztem  Wasser- 
dampf eine  Stunde  lang  auf  160 — 180®  erhitzt. 
l)i(f  noch  warme,  klebrige  Flüssigkeit  wird  als* 
dann  abgeprcfst  und  der  Blätterrückstand  noch- 
muis  in  gleicher  Weise  behandelt.  Die  ver- 
(*inigten  wässerigen  Auszüge  werden  nun  im 
Wasseibade  auf  ein  Drittel  ihres  Volumens 
eingeengt,  worauf  man  den  erkalteten  Rück- 
stand in  einer  Blase  mit  soviel  Kalkmilch 
vermischt,  dafs  auf  je  100  Teile  Blätter  10  Teile 
Ätzkalk  zur  Verwendung  kommen.  Zur  Be- 
schleunigung der  nun  folgenden  Destillation 
des  Nicotins  leitet  man  in  die  von  aufsen  ge- 
heizte Blase  aufserdem  noch  einen  Strom 
überhitzten  Wasserdampf.  Das  Destillat  ist 
gelblich  gefärbt  und  besitzt  den,  dem  Roh- 
Nicotin  eigentümlichen  Geruch.  Das  Ver- 
schwinden dieses  letzteren  im  Destillat  kenn- 
zeichnet das  Ende  der  Destillation  und  zwar 
besser  als  rotes  Lackmuspapier,  da  dieses 
stets  —  entweder  durch  bei  der  Destillation 
sich  bildendes  Ammoniak,  oder  durch  überge- 
rissenes Kalkwasser  —  gebläut  wird. 

Das  Destillat  wird  hierauf  mit  Oxalsäure 
neutralisiert,  bezw.  angesäuert  (wobei  man 
sich  die  Menge  der  verbrauchten  Säure  notiert), 
und  die  Lösung  im  Wasserbade  zur  Sirup- 
konsistenz verdampft. 

Die  nach  dem  Erkalten  restiorende,  neben 
Unreiuheiten  hauptsächlich  aus  Nicotinoxalat 
und  Ammoniumoxalat  bestehende  Salzmasso 
wird  direkt  mit  einer  der  verwendeten  Oxal- 
säuremenge entsprechenden  Menge  Ätzkali  in 
konzentrierter  Lösung  versetzt.  Das  hierbei 
an  der  Oberfläche  der  Flüssigkeit  als  braunes 
Öl  sich  abscheidende  Alkaloid  wird  mechanisch 
von  der  wässerigen  Schichte  getrennt,  und  diese 
letztere  zur  Gewinnung  der  gelöst  gebliebeneu 
Auteile  der  Base  mit  Äther  ausgeschüttelt.  Die 
ätherische  Lösung  wird  verdunstet  und  der 
Rückstand  mit  der  Ilauptmenge  der  Base  ver- 
einigt. Zur  weiteren  Reinigung  wird  diese 
zunächst  einer  erstmaligen  Destillation  auf 
freiem  Feuer,  aber  im  Wasserstoffstrome  unter- 
worfen. Die  übergegangene  Base  wird  hierauf 
wieder  mit  Oxalsäure  gesättigt,  das  Oxalat 
mit  Äther  gewaschen  und  alsdann  wiederum 
mit  Ätzkali    zersetzt.      Das    derart  gereinigte 


Alkaloid  unterwirft  man  einer  zweiten,  fractio- 
nierten  Destillation  in  einem  langsamen  Wasser- 
stoffstrome, indem  man  zunächst  im  Paraffin- 
bade mäfsig  erhitzt,  um  Äther,  Ammoniak 
und  Wasser  aus  dem  Produkt  zu  verjagen. 
Zur  Entfernung  der  letzten  Spuren  der  ge- 
nannten Verunreinigungen  ist  es  nötig,  längere 
Zeit  —  2  bis  3  Stunden  —  auf  gegen  210®  zu 
erhitzen.  Die  eigentliche  Destillation  der  Base 
führt  man  wieder  —  und  zwar  immer  im 
Wasserstoffstrome  —  auf  freiem  Feuer  aus. 
Durch  nochmalige  Rektifikation  der  zwischen 
230—250®  übergegangenen  Fraktion  im  Wasser- 
stoffstrome erhält  man  schliefslich  reines,  bei 
240—242®  übergehendes  Nicotin. 

Nach  Schloesing  variiert  der  Nicotingehalt  der 
trockenen  Tabakblätter  zwischen  2—8  Proz., 
nach  Kifsling  hingegen  zwischen  0,68  -  4,78  Proz. 
Ricciardi  fand  in  italienischen  Tabaken  1,6 
bis  6  Proz.  Nicotin.^) 

Im  allgemeinen  steht  der  Nicotingehalt  einer 
Tabaksorte  im  umgekehrten  Verhältnis  zu  ihrer 
Qualität. 

Schloesing  empfiehlt  zur  Reinigung  des  Roh- 
nicotins  die  ätherische  Lösung  der  Base  mit 
Oxalsäure  auszufällen.  Das  pulverförmig  aus- 
fallende Oxalat  wird  mit  Äther  gewaschen, 
hierauf  mit  Kalilauge  behandelt,  und  die  der- 
art in  Freiheit  gesetzte  Base  im  Wasserstoflf- 
strome  destilliert. 

Cahours  und  ^Uard  verfuhren  zum  Zweck 
der  Reindarstellung  derart,  dafs  sie  die  Roh- 
base in  verdünnter  Schwefelsäure  lösten,  die 
konzentrierte  Sulfatlösung  mit  Äther  aus- 
schüttelten und  hierauf  aus  dem  Salz  die  Base 
mit  Kaliumhydroxyd  in  Freiheit  setzten.^) 

Das  Nicotin  ist  eine  farblose,  lichtbrechende 
und  hygroskopische  Flüssigkeit.  An  der  Luft 
färbt  es  sich  erst  gelblich,  dann  rot  und 
endlich  braun.  Im  zugeschmolzenen  Rohr 
bleibt  es  hingegen  farblos.  Es  besitzt  einen 
eigentümlich  narkotischen  Geruch,  —  der  aber 
nur  dann  an  Tabak  erinnert,  wenn  die  Base 
noch  unrein  ist  — ,  und  einen  brennend 
scharfen  Geschmack. 

Das  Nicotin  siedet  nach  Laudolt  bei  246®,7 
(corr.)  und  745  mm  B.;  nach  Laiblin  bei  240 
bis  242®.  Sein  spez.  Gew.  gegen  Wasser  von 
+  4®  ist: 

bei  10®,2=  1,01837 
„    15®    =1,0111 
„    20®    =1,01101 
„    30®    =  1,00373. 

Es  ist  in  jedem  Verhältnis  mit  Wasser, 
Alkohol  und  Äther  mischbar.  Die  Mischung  mit 


»)  Gazz    Chim.  1878. 


II       «)  Bull.  See.  Chim.  [2],  84  (1880),  S.  457. 
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Wasser  ist  von  Wärmeentwickelung  und  Kon- 
traktion der  Flüssigkeit  begleitet,  und  zwar  wird 
das  Maximum  der  Dichtigkeit  (1,040)  beim  Ver- 
mischen von  50  Teilen  Nicotin  mit  50  Teilen 
des  genannten  Lösungsmittel  erreicht.  Das 
Nicotin  zeigt  demnach  ein  ähnliches  Verhalten 
wie  Essigsäure.  ^)  Der  wässerigen  Lösung 
wird  es  durch  Äther  entzogen;  auch  durch 
Zusatz  von  Kaliumhydroxyd  kann  es  daraus 
abgeschieden  werden.  Es  ist  stark  links- 
drehend®), und  zwar  beträgt  die  Ablenkung 
itir  [a]D  =  — 161^,55.  Die  Lösungen  des  Nicotins 
in  neutralen  Lösungsmitteln  reagieren  alkalisch. 
Es  ist  eine  starke  Base ;  die  Summe  aus  der 
Lösungs-  und  Neutralisationswärme  mit  Salz- 
säure beträgt  18,6  Kalorien  (gegen  16,8  Kalorien 
für  Ammoniak).  Bei  100**  vermag  Nicotin 
10,5  Proz.  Schwefel  zu  lösen.  Phosphor  ist 
dagegen  in  Nicotin  unlöslich. 


Konstitntion    des    Nicotins. 


Die 


Konstitution  des  Nicotins  kann  zur  Zeit  mit 
grofser  Wahrscheinlichkeit  als  endgültig  er- 
mittelt betrachtet  werden.  Die  Erschliefsung 
derselben  stützt  sich  auf  folgende  Erfahrungen 
und  Forschungsergebuisse : 

1.  Das  Nicotin  ist  ein  starkes  Gift  und  gleicht 
in  der  Giftwirkung  den  beiden  oben  genannten, 
mit     ihm    isomeren    Basen:     Isonicotin    und  > 
Nicotidin.      Es  ist  annähernd   16  Mal  giftiger  ! 
als  Co  nun. 

2.  Das  Nicotin  ist  eine  ungesättigte  Base, 
da  es  beim  Zusammenbringen  mit  Brom  zu- 
nächst ein  öliges  Additionsprodukt  liefert,  aus 
welchem  weiterhin,  bei  Anwendung  essigsauerer 
Nicotinlösung,  neben  einer  Verbindung: 

C,„H,N,nr,0, 

eine    zweite:    Cj^Hj^^NgBroO    entsteht,    deren 

Perbroniid:  0,o^^io^2^^**2^  •  ^^^^  .  Br.  sehr 
schwer  löslich  ist  und  lange,  carm inrote  Nadeln 
bildet.*)  Dasselbe  ist  nach  Pinner  identisch 
mit  dem  schon  früher  von  lluber*)  und  später 
von  Cahours  und  l!]tard  ^)  in  mehr  oder  weniger 
reiner  Form  dargestellten  Körper,  dessen, Zu- 


sammensetzung nach  den  Angaben  der  ge- 
nannten Autoren  der  Formel:  C^  ^H,  ^Ng .  Br^  .HBr 
entsprechen  sollte. 

Durch  rauchende  Jodwasserstoflfsäure  und 
amorphen  Phosphor  wird  Nicotin  in  Dihydro- 
nicotin:  C^^^Hj^N^,  ein  bei  263— 264 *> 
siedendes  öl  verwandelt,*)  während  es  beim 
Behandeln  mit  Natrium  in  alkoholischer  Lösung 
zu  Hexahydronicotin:  C^j^Hg^N^  —  einer 
farblosen,  nach  dem  Schmolzen  bei  244**,5  bis 
245®,5  siedenden  Krystallmasse  —  und  Octo- 
hydronicotin:  Cj^H^oNg  —  einem  farb- 
losen bei  259 — 260^  siedenden  öle  —  reduziert 
wird.')  Das  erstere  ist  eine  tertiär  sekundäre, 
das  letztere  eine  bisekuudäre  Base.*) 

3.  Nach  den  Untersuchungen  von  Kekule 
und  Planta,  bezw.  Stahlschmidt  ist  das  Nicotin 
eine  bitertiäre  Base,  d.  h.  die  beiden  Stick- 
stoffatome  sind  lediglich  durch  Kohlenstoff- 
valenzen gesättigt.  Durch  Einwirkung  von 
Äthyljodid  auf  Nicotin  erliielten  die  erstge- 
nannten Forscher  die  Verbindung: 

während  das  entsprechende  CHj,J- Additions- 
produkt : 

^1  0^1  4  ^2  (^^.H*^ '2 

von  Stahlschmidt  dargestellt  wurde.  Von  diesen 
gelangt  man  weiter  zu  den  entsprechenden 
quateruären  Nicotiniumhydroxyden. 
Nach  einer  von  Will*)  mitgeteilten  Beobachtung 
sollte  Nicotin  mit  Benzoylchlorid  zu  dem  Addi- 
tionsprodukt :  C,  ^^H,  ^Ng (C^jHj COCl)^  zusammen- 
treten. Die  von  Piuner  und  Wolffenstein*") 
ausgeführte  Kontrolluntersuchung  hat  jedoch 
gelehrt,  dafs,  wenn  überhaupt  die  beiden  ge- 
nannten Körper  additioneil  sich  vereinigen, 
lediglich  ein  aus  gleichen  Molekülen  be- 
stehendes Additionsprodukt : 

C,„H,,N,  .  C,H,C0C1 

resultiert.  Andererseits  hat  Pinner**)  neuer- 
dings den  Nachweis  geführt,  dafs  Nicotin  und 
Benzoylchlorid  unter  besonderen,  von  fitard*') 
beobachteten  Versuchsbediugungen  derart 
reagieren,  dafs  nicht  Benzoylnicotin,    sondern 


»)  Skalweit,  B.  B.  14  (1881),  S.  1809;  Laiblin, 
1.  c. ;  Ortigosa,  Ann.  Chem.  Pharm.  41  (1812); 
Boedecker,  ibid.  78  (1850);  Rawesky,  Jahresber, 
1847—1848;  Huber,  Ann.  Chem.  Pharm.,  181 
(1864),  S.  -257;  Dauber,  ibid.  74  (1850). 

-)  In  Bcilstein,  Handbuch  d.  org.  Chem.  II.  Autl. 
3.  B.  S.  1008  ist  es  irrtümlicherweise  als  rechts- 
drehend bezeichnet. 

')  A.  Pinner,  Arch.  der  Pharm.  231  (1893), 
8.  407. 

*)  1.  c. 

»)  1*  c*  und  Compt.  Rend  90  (1880),  S.  i:U5. 

•J    Btard,  Bull.  Soc.  Chim.  42  (1884),  S.  2!>7. 


')  Dieses,  vordem  von  Liebrecht  B.  B.  18 
(1885)  S.  29H9  und  19  (J88(;),  S.  2587  —  lediglich 
als  Hexahydronicotin  angesprochene  Reduktions- 
produkt des  Nicotins  ist  neuerdings  von  Blau  — 
B.  B.  26  (1893),  S.  630  und  S.  1031  —  als  aus 
einem  Gemisch  von  Hexa-  und  Octohydronicotin 
bestehend  erkannt  worden. 

»)  Blau,  B.  B.  26  (1893),  S.  1033,  bezw.  1030. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  87  (1853),  S.  2;  90  (1854), 
S.  222;  118  (1861),  S.  206. 

'^)  B.  B.  24  (1891),  S.  61  u.  1376.   ' 

»')  B.  B.  27  (1894),  S.  1053. 

12}  Compt.  Rend.  117  (1893),  S.  278. 
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die  BeDzoylvorbiiiduug  einer  Dctieu,  mit  dem 
KirotiD  isomere«  sefcuiidaroo  Hase  entsteht, 
welche  Pinucr  als  Metanicotia  bczoichuet 
(H.  nuten  bei  Metanicotin).  Dieselbe 
Uniwaiidluti;;  in  Metanicotin  erfährt  das 
Nicotin  durch  10— la-stUndiges  Erhitzen  mit 
der  fünffachen  Menfte  Essigsaareanhydrid  auf 
170",  indem  zunächst  Aco tylmetanicotin 
cntstehl,  ans  dem  die  freie  liase  durch  Er- 
hitzen mit  Saksüure  auf  liXl"  oder  mit  Karyt- 
wasser  auf  140°  gewonnen  werden  kann,^) 

Durch  diesen  von  Pinnor  nachgewiesenen  Über- 
gang des  Nicotins  in  Acidylderivate  des  mit 
diesem  letzteren  noch  isomeren,  aber  nicht 
mehr  ideulisclicu  Motanicotins  findet  weiter- 
hin auch  die  von  J'^tard  vertretene  Kiisteuz 
eines  Monacetylnicotins  ihro .  ox|ierimon teile 
Widerlegung  und  damit  auch  die  von  fitard 
aus  seiner  Itoobacbtung  irrtd  ml  icherweise  ge- 
folgerte Gegenwart  eines  sekundären  Slick- 
sloffatonies  neben  einem  tertiären  im  Nicotiu- 
molekul.  Mit  Benzaidebyd  \crhindet  sich 
Nicotin  nach  foard  zu  einem  Eondcusations- 
produlit.*) 

4.  Beim  Erbitüea  mit  Salzsäure  auf  itOO" 
oder  mit  Jociwasserstoffsäuro  konntou  Laibliu, 
sowie  Aüdreoui*)  keine  Abspaltnng  \on  Methyl- 
i-hlorid,  bczw.  -Jodid  beobachten,  wonach  im 
Nicotin motek III  keine  an  Stickstoff  Rebundone 
M(;thylgru|»|ie  enthalten  wäre.*)  Diesen  Be- 
funden stehen  jedoch  dio  neueren  Beobachtungen 
von  Blau,*)  uach  denen  dns  Ni coli nchlorhyd rat 
bei  der  trockenen  Destillation  Mothylchlorid 
liefert,  und  von  Pinuer*)  entgegen,  welcher 
den  Nachweis  erbracht  hat,  dafs  das  oben 
(S.  ü87)  erwilhnte  Perbromid: 

C,oH,„NjBr..O.HBr.Br„, 

welches  als  Derivat  einer  vom  Nicotin  sich 
ableitenden,  sauorstofflialligen ,  von  Pinner 
als  Cotinin  bezeichneten  Base:  C',^H,3N,0 
aufzufassen  ist,  beim  Kochen  mit  Uarytwasser 
unter  Entwickelung  von  Methylamin  nnd  Bild- 
ung von  Oxalsäure  /ersetzt  wird  (s.  unten 
Cotinin  u.  Ticonin). 

5.  Durch  Salpetersüure,  Chromsäure, Kalium- 
pemiangan.al  wird  das  Nicotin  zu  Xicotinsikure 
oder  |tf-PyridJncarbousanre : 


N 

oxydiert,')  wQbrend  es  beim  Behandeln  mit 
Ferricyankaliuni*)  oder  Silberacetai")  in  dio 
basische,  von  Cabuurs  und  ('A&tA  als  Isodi- 
pyridin  bezeichnete  Verbindung:  C,„n,jN, 
verwandelt  wird,  welch'  letztere  unpraktisch 
gewählte  Benennung  Blau'")  durch  dio  Be- 
zeichnung „Nicotyrin"  ersetzt  hat. 

Durch  Einwirkung  von  Quecksilberoxyd  auf 
Nicotin  hei  aiO"  soll  ein,  Oxytrinicotin 
benanntes  Oxvdatlons|irodukt  entstehen,  dcsseu 
uuraöglichc,  weil  gegen  das  Gesetz  der  paaren 
Atomzahlen  verstofsende  Zusammensetzung  zu 
\C,olI,Nj)gOj  anpegcboD  wird. 

Von  Wasserstoffsuperoxyd  wird  Nicotin  be- 
reits in  der  Kälte  in  Oiynicotiu  :  C,„n,3N,0 
oder,  und  zwar  mit  gröfserer  Wahrscheinlich- 
keit C,„H,^N.jO  verwandeil.")  Dieses,  von 
PiuuerdargestoUteOxynicotin  bildet  eineäufserst 
hygroskopische  Salzmasse,  welche  in  Wasser 
und  .Alkohol  sehr  leicht,  in  Äther  hingegen 
nicht  lüslich  ist  und  einen  an  Morcheln  er- 
innernden Geruch  besitzt.  Es  ist  eine  zwei- 
Sau  enge  Base,  welche  nur  mit  Pikrinsäure, 
Quocksilherchlorid  und  Platinchlorid  schwer 
lüsliche  Niederschläge  liefert,  während  allo 
anderen  Snl/c  krystallisatiousun fähige  Sirupe 
sind.  Es  ist  nicht  ohne  Zersetzung  zu  er- 
leiden, destillierbar.  Beim  H-  lO-stllndigen  Er- 
hitzen mit  der  achtfachen  Menge  rauchender 
Solzsilnre  auf  140"  wird  es  in  Pseudonicotin- 
oxyd;  Cj^H^NjO  ^  ein  an  der  I.uft  schnell 
sich  rot  fjirhendes,  leicht  verharzendes  öl, 
tlbcrgeffihrt,  welches  in  Wasser  und  Äther 
leicht  lüslicb  ist. 

Das  Oxynicotin pikrat; 

Ci^HjjN^O  .;iC„H..(NO..)sOn 
bildet     feine,     bei     154 — 158"     schmelzende 
Nildeichen. 

Durch  Chromsilure  wird  das  Osynicotin,  wie 
das  Nicotin  selbst,  zu  Nicotinsäure  oxydiert. 

fi.  Beim  Durchgang  durch  ein  rotglllhendes 
Hob r,  oder  einlacher  durch  Erhitzen  auf  280" 
im  Druckrobr  erleidet   das  Nicotin  eine  ticf- 


')  Pinner,  B.  B.  27  (l«!Hl.  8.  2865. 

*}  Oompt.   Kend.    97    (IH8;n,   S.    J->lt*;    Wurt?., 
Dictionn.  de  Chim.  Suppl.,  Artikel  Nicotine. 

»)  Laibliu.   l.  c.   Andreoni.    B.    B.    »    (If-TS),  I 
S.  16H  und  12  (Iör9).  S.  1(198. 

')  Blau.  Wien.  Monalsh.  18  (mWi).  8.  .lai. 

■■■)  B.  H.  26  {1N'.13).  S.  (Bl. 

*)  Aroh.  d.T  Pharm.  281  (Iö9:i),  8.   !:>.■( 

'j  Huber.  Ü.  B.  8  UMTD),  S.  819;  Weidel,  Ann.  „ 


Cbem.  Pharm.  165  (187:1).  8.  3>äi  Laiblln,  B. 
B.  10  flH77).  3.  ■J\Mi. 

•)  Corapt.  Kend.  88  (lÖTll).  S.  '.m-,  90  (l«8l>), 
S.  -ilb  und  13l!i;  Bull.  Soc.  Chim.  |-.>]  81(1680), 
S.  449. 

•)  Tafel.  B.  H.  25  (IS'lL'K  S.   1111.':!. 

"•j  B.  B.  27  (l«i)4).  S.  JMS;  Piniier,  Areh.  d. 
Pharm.  281  (I8y3),  8,  HHd. 

")  Pinner,  Arch   der  Pharm.  281  (tfilW),  S.  3!12. 
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greifende  Zersetzung  in  verschiedene  gas- 
förmige Produkte:  11,  CH^,  C^H^,  CgH^,  C^H^, 
HCN,  NH3,  ferner  in  Pyridin,  bezw.  dessen 
Homologe  und  in  ein  Collidiu,  welches  Cahours 
und  Etard  als  /j?-Propylpyridin : 


^8^7 


N 

ansprechen.*)  Aber  —  so  darf  man  fragen 
—  ist  überhaupt  das  von  den  genannten  Autoren 
erhaltene  Collidin  wirklich  als  /y-Propylpyridin 
hinreichend  charakterisiert  worden?  Unserer 
Ansicht  nach  scheint  dies  nicht  der  Fall  zu  sein. 
Wird  Nicotinzinkchlorid  mit  Ätzkalk  der 
trockenen  Destillation  unterworfen,  so  erhält 
man  neben  Wasserstoff  und  Ammoniak  Methyl- 
amin, Pyrrol  und  eine  Base:  C,^HjjN. 

7.  Beim  Schmelzen  von  Nicotin  mit  Natrium- 
hydroxyd entwickelt  sich  Ammoniak.*) 

8.  Wird  Nicotin  mit  Schwefel  auf  150®  er- 
hitzt, so  liefert  es  die  Thiotetrapyridin 
benannte  Verbindung:  C^^jH^gN^S,  welche  man 
als  Thiodiisopyridin  (Thionicotyrin): 
(^Cj^jHgN,)2S  betrachten  kann,  und  welches  sich 
durch  Erhitzen  mit  Kupferpulver  wieder  in 
Nicotyrin  zurtickverwandeln  läfst.^) 

Ebenso  liefert  Nicotin  beim  Erhitzen  mit 
Selen  auf  240®  Nicotyrin ;  aufserdem  entstehen 
hierbei  Selenwasserstoff,  Ammoniak  und  ein 
Dihydrocollidin :  CgHjjN. 

Wie  aus  dem  Vorhergehenden  ersichtlich, 
beruht  die  Mehrzahl  der  bis  in  die  letzten 
Jahre  bekannt  gewordenen  Umwandlungen  des 
Nicotins  auf  pyrogenen  und  damit  sehr  tief- 
greifenden Reaktionen,  deren  Produkte  nur 
in  seltenen  Fällen  eine  einwurfsfreie  Inter- 
pretation, bezw.  Schlufsfolgerung  hinsichtlich 
der  Konstitution  dieser  Base  gestatten. 

Bedeutende  Förderung  hat  dagegen  die 
Koustitutionserschliefsung  des  Nicotins  durch 
die  neueren  Arbeiten  von  Pinner  und  Wolffen- 
stein,  bezw.  von  Pinner  und  von  Blau  er- 
fahren, deren  Resultate  zum  Teil  schon  im 
Vorhergehenden  mitgeteilt  wurden. 

9.  Die  Untersuchungen  von  Pinner  haben 
zunächst  die  Bestätigung  für  die  von  Kekule 
und  Planta  vertretene  Auffassung  des  Nicotins 
als  einer  bitertiären  Base  geliefert,  indem  das 
Nicotin  einesteils  weder  ein  Acetyl  ,  noch  ein  || 


Benzoylderivat  bildet,  und  andererseits  auch 
weder  durch  Benzolsulfonchlorid,  noch  durch 
Salpetrigsäure  (unter  Bildung  einer  Nitroso- 
verbindung) verändert  wird.*) 

Ferner  kam  Blau  auf  Grund  seiner  Arbeiten 
über  die  Dipyridyle  und  Dipiperidyle  zu  dem 
Schlufs,  dafs  das  Nicotin  auch  nicht  als  ein 
Abkömmling  eines  Dlpyridyls  zu  betrachten 
ist  und  weiterhin,  dafs  es  eine  tertiäre  Base  ist.^) 

Desgleichen  gelanges  Ciamician/)  auf  Grund 
des  kryoskopischen  Verhaltens  des  Nicotins, 
wie  des  noch  weiterhin  zu  besprechenden 
Metanicotins,  den  Nachweis  zu  liefern,  dafs  in 
keiner  der  beiden  genannten  Basen  ein  Di- 
pyridylderivat  vorliegt,  indem  beide  in  Di- 
phenyllösung  normale  Gefrierpunktserniedrigung 

zeigen.  (H.  Kc.-Krse). 

10.  Gotiniii  und  Ticonin.  —  Wie  bereite 
oben  (S.  287)  bemerkt  wurde,  erhielt  Pinner 
bei  der  Einwirkung  von  Brom  auf  Nicotin  in 
essig-  oder  bromwasserstoffsauerer  Lösung  zwei 
Substitutionsprodukte : 

Cj^H^.N.Br^O, 
bezw.  CioHgNjBrgOg, 

welche  sich  von  zwei  entsprechenden,  brom- 
freien Basen:  dem 

Cotinin:  Ci^HigN^O 
bezw.  Ticonin:  Cj^^Hj^NgOg 
ableiten  lassen,  die  ihrerseite  wieder  als  aus 
Nicotin  durch  Ersatz  von  2,  bezw.  4  Wasser- 
stoffatomen durch  1,  bezw.  2  Sauerstoffatome 
entstanden,  aufgefafst  werden  können : 

Nicotin:  Cj^^Hj^N^ 
Cotinin:  CjoH^jN^O 
Ticonin:  C^^^H^^jN^Og. 
Das  Cotinin  ist  eine  zum  Unterschied  vom 
Nicotin  einsäuerige,  gegen  Baryumhydroxyd 
wie  konzentrierte   Salzsäure  beständige  Base. 
Es   bildet   eine   strahlig-krystallinische   Masse 
von  etwas  eigentümlichem  Geruch,  schmilzt  bei 
50"     und     destilliert    bei     Atmosphärendruck 
unter  geringer  Zersetzung  bei  330®;  bei  150  mm 
B.  und  250®  hingegen  ohne  jede  Zersetzung. 
Es    ist    leicht    löslich    in    Wasser,    Alkohol, 
Chloroform    und    Aceton,    schwerer    in    kon- 
zentrierten Laugen. 

Das  Chloroplatinat: 

(Cj.H^^N^O.HCD^.PtCl, 

bildet    prächtige,   gelb-rote    Prismen,    welche 


•)  Compt.  Rend.  90  (1880),  S.  275  und  92 
(1881),  8.  1079. 

•)  Calm-Buchka,  Die  Chemie  des  Pyridins  etc., 
S.  'i22. 

•)  Cahours  u  fitard.  Bull.  Soc.  Chim.  [2]  42 
(1884),  S.  452. 

Oiiftr«seki,  Alkaloid«. 


*)  Pinner,  Arch.  der  Pharm.  281  (1893),  8.  384 
und  ß.  B.  26  (1893).  S.  768. 

*)  ß.  ß.  24  (1891),  S.  327. 

•)  Zeitschrift  f.  physik.  Chem.  18  (J894),  S.  4 
und  Pinner,  B.  B.  27  (1894),  S.  2863. 
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sieb  nor  schwer  in  Wasser  lösen  und  bei 
2a0*  unter  Verkohlung  schmelzen.  Mit  Brom 
liefert  Cotinin  zwei  Substitutionsprodukto : 

1 .  Bromcotinin :     C,  <jH,  ^  BrN^  0  Schmelzp.  120** 

2.  Dibromcotinin:  Cj^^Hj^Br^Ng^        „      125^ 
Durch  Säuren  oder  Alkalien  wird  das  letztere 

unter  Bildung  von  Methylamin  und  Oxalsäure 
zersetzt. 

Das  vom  Ticonin  sich  ableitende  Dibrom- 
ticonin  bildet  kleine  körnige  Krystalle,  die 
in  kaltem,  wie  heifsem  Wasser  nur  schwer 
löslich  sind,  während  sie  von  Säuren,  Alkalien 
und  alkalischen  Erden  leichter  aufgenommen 
werden.  Die  Verbindung  schmilzt  unter  Zer- 
setzung bei  196^ 

Aus  der  Zusammensetzung  des 

Chlorhydratos:  CjßHgBrjN^O,  .HCl, 

wie  des 
Chloroplatinätes : 

(CjoHgBrgNgOj  .  HCl),  .  PtCl^ 

und  des  Pikrates: 

C,on,Br,N,0,  .C,H,(NO,),  .OH 

ergiebt  sich,  dafs  auch  das  Dibromticonin,  wie 
das  Dibromcotinin  eine  einsäuerige  Base  ist. 

Wie  bereits  oben  erwähnt  wurde,  entsteht 
aus  Nicotin  durch  die  verschiedensten  Oxy- 
dationsmittel als  Pindprodukt  der  Oxydation 
stets  nur  Nicotinsäure.  Für  die  Konstitutions- 
erschliefsung  des  Nicotins  ist  es  daher  von 
Bedeutung,  dafs  —  nach  den  Untersuchungen 
von  rinner  —  auch  das  Dibromticonin  beim 
Erhitzen  mit  Alkalien  noch  Nicotinsäure  liefert, 
indem  damit  das  Nicotin  zwoifelfrei  als  Pyridin- 
derivat  charakterisiert  ist. 

Beim  Behandeln  mit  starken  Basen  zerfällt 
das  Dibromticonin  in  Methylamin,  Malousäure 
und  Nicotinsäure.  (H.  Kz-Krsej. 

11.  Metanicotin.  —  Mit  diesem  Namen 
hat  Pinner  —  wie  bereits  oben  erwähnt  wurde 
(S.  288),  —  eine  mit  Nicotin  isomere,  aber  von 
diesem  verschiedene,  sekundäre  Base  belegt, 
welche  aus  dem  Nicotin  durch  geeignete  Be- 
handlung mit  Benzoylchlorid  oder  Essigsäure- 
auhydrid  erhalten  wird.  Dieses  Metanicotin 
bildet  ein  bei  275-  278"  siedendes  Öl,  welches 
sich  sehr  leicht  in  Wasser  löst  und  aus  diesen 
Lösungen  durch  starke  Laugen  abgeschieden 
wird.  Mit  Wasserdämpfen  ist  dasselbe  nur 
sehr  schwer  flüchtig.     Es   ist   optisch  inaktiv 


und  —  als  sekundäre  Base  —  leicht  in  ein 
Benzoylderivat  überzuführen. 

Das  gleiche  Benzoylmetanicotin  kann  aber 
—  neben  Chlornatrium  —  auch  aus  dem  oben 
erwähnten  Additionsprodukt  gleicher 
Moleküle  Nicotin  und  Benzoylchlorid  erhalten 
werden,  wenn  dasselbe  mit  Natriumäthylat  ge- 
kocht wird.  Läfst  man  hingegen  auf  das 
Benzoylchlorid-Nicotin  konzentrierte  Salzsäure 
bei  100^  einwirken,  so  zerfällt  es  glatt  in 
seine  Komponenten:  Nicotin  und  Benzoesäure. 

Für  diese  neueren  Forschungsergebnisse 
bietet  nun  aber  weder  eine  der  von  Andreoui 
(l.  c),  Wischnegradsky,M  Königs,*)  fitard«)  in 
Vorschlag  gebrachten  Formeln,  noch  die 
Pictet'sche,*)  welche  die  annehmbarste  von 
allen  war,  oder  die  modifizierte  £tard*sche'^) 
Formel  eine  die  Gesamtheit  aller  zu  Tage 
geförderten  Thatsachen  umfassende  Erklärung. 

Desgleichen  erscheint  die  von  Colson*)  ver- 
tretene Ansicht:  das  Nicotin  enthalte  einen 
Piperidin-  und  einen  Pyrrolkern,  und  besitze 
neben  einem  stark  basischen,  dem  Ammoniak 
ähnlichen  Charakter  eine  schwache  Basizität, 
welch'  letztere  bei  genügender  Verdünnung 
der  Lösungen  kaum  auf  Metbylorange  wirke  (?) 
—  als  durch  die  experimentellen  Befunde 
widerlegt  (s.  S.  289). 

Erwähnt  sei  noch,  dafs  bereits  Andreoni 
und  Wischnegradsky  in  ihren  Formeln  das 
Nicotin  als  bitertiäre  Base  auffafsten. 
Diese  Formeln  wurden  aber  für  wenig  wahr- 
scheinlich gehalten  und  zwar  in  erster  Linie 
auf  Grund  der  von  Cahours  und  Jfitard  mit- 
geteilten Resultate,  denen  aber,  wie  ans  den 
Arbeiten  von  Pinner  hervorgeht,  für  die  Kon- 
stitutionserschliefsuiig  des  Nicotins  zum  min- 
desten eine  nur  bedingte  Bedeutung  zuerkannt 
werden  kann. 

Ist  man  sonach,  und  zwar  insonderheit  auf 
Grund  der  von  Pinner  gewonnenen  Resultate, 
gezwungen,  die  bisher  für  das  Nicotin  in 
Vorschlag  gebrachten  Konstitutionsformeln  aus- 
nahmslos aufzugeben,  so  sind  andererseits 
gerade  die  Pinnerschen  Resultate  für  den 
genannten  Forscher  die  Veranlassung  zu  einer 
recht  glücklichen  Interpretation  dieser  und 
damit  zur  Aufstellung  einer  neuen  Nicotin- 
formel  geworden,  durch  welche  die  Kon- 
stitutionsfrage  des  Nicotins  voraussichtlich  end- 
gültig erledigt  sein  dürfte. 


1)  B.  ß.  18  (1880),  S.  2315. 

«)  Mon.  Scient.  [3]  11  (1881),  S.  995. 

*)  Wurtz,  Dictionn.  Suppl.  Art.  Nicotine  und 
Beilstein,  Handb.  der  org.  Chem.  II  Aufl.  3.  Band, 
S.  1008. 


*)  La  Constitution  chimique  des  alcaloides  vege- 
taux,  S.  118,  bezw.  Deutsche  Bearbeitung  von 
Wolffenstein,  S    101  u.  ft'. 

^)  B.  B.  24  (1891),  S.  62,  Anmerkung. 

•)  Bull.  Soc.  Chim    1890,  111,  S.  2  und  11. 
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Durch  die  von  Pinner  für  Nicotin  und 
Metanicotin  aufgestellten  Formeln  kommen 
nicht  nur  die  zwischen  Nicotin  und  Meta- 
nicotin bestehenden  nahen  Beziehungen  zum 
Ausdruck,  sondern  dieselben  erklären  auch 
in  eleganter  Weise  das  bereits  oben  erwähnte 
verschiedene  Verhalten  des  Benzoylchlorid- 
Nicotins  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure,  bezw. 
mit  Natriumalkoholat. 

Nach  Pinner^)  ist  das  Nicotin  als  ein  Ab- 
kömmling des  Pyridyl-Pyrrolidins  und  zwar 
als  Methyl-/!?-Pyridyl-Pyrrolidin  auf- 
zufassen, während  das  Metanicotin  als  Methyl- 
/i?-Pyridyl-(J-Butylenamin  zu  betrachten 
ist:  2) 


— CIICl-CH. 


N-CHo 


COC.H,  CH3 


>CIL 


aufzufassen.  Wird  dieses  dann  weiter  mit 
Saksäure  behandelt,  so  wird  zunächst  die 
Benzoylgruppe  abgespalten,  indem  die  Ver- 
bindung : 


N 


— CIICl-CIl, 


HN-CH. 


>CH., 


— CH— CH 


2\ 


^CR, 


.     N CII., 

I 


N        CH. 


Nicotin 


— CH=CIL 


HN-CH, 


/CH, 


N 


CH 


3 


^1 


Metanicotin. 

Der  Übergang  des  Nicotins  in  Metanicotin 
würde  sonach  Folge  der  Aufspaltung  des  in 
dem  Nicotin  vorhandenen  Pyrrolidinringes  sein. 
Während  sonach  das  Nicotin  zwei  geschlossene 
Ring9ysteme  enthält,  ist  im  Metanicotin  mit 
dem  Pyridinring.  eine  offene  Kette  verbunden. 

Eine  weitere  Stütze  findet  diese  Auffassung 
in  dem  von  Piuner  beobachteten  bemerkens- 
werten Verhalten  des  Benzoylchlorid-Nicotins  : 
beim  Erwärmen  mit  Salzsäure  auf  100**  in 
Nicotin,  beim  Kochen  mit  Natriumäthylat  hin- 
gegen in  Metanicotin  überzugehen. 

Für  dieses  verschiedene  Verhalten  giebt 
Pinner  folgende  interessante  Erklärung:'*)  Die 
beim  Erwärmen  von  Nicotin  mit  zwei  Mole- 
külen Benzoylchlor|d  stattfindende  Addition 
eines  Moleküls  des  letzteren*)  geht  in  Form 
der  beiden  Komponenten  Cl  und  COC^H^  vor 
sich,  und  wird  durch  die  zunächst  eintretende 
Aufspaltung  des  Pyrrolidinringes  ermöglicht. 
Das  entstehende  Additionsprodukt  ist  sonach 
als  Benzoyl-Methyl-/;-Pyridyl-Chlor- 
b  n  t  y  i  a  m  i  n : 


CH. 


entsteht,  welche  dann  ihrerseits  sofort  weiter 
die  Elemente  eines  Moleküls  Salzsäure  verliert, 
d.  h.  unter  Ringschliefsung  in  Nicotin: 


/ 


— CH— CH 


2 


N 


N  - 

CH3 


CH 


/ 


>CH 


2 


zurückverwandelt  wird. 

Wirkt  dagegen  Natriumäthylat  auf  das  Beuzoyl- 
chlorid-Nicotin  ein,  so  bewirkt  dieses  die  Ab- 
spaltung der  Elemente  eines  Moleküls  Salz- 
säure und  damit  die  Bildung  von  Methyl- 
Benzoyl-/:?-Pyridyl-d'-Butylenamiu: 


CH---CH 


>CH. 


N 


N— CIL 


COC„H,  CH«, 


8 


welches  durch  Verlust  des  Henzoylrestos  aller- 
dings eine  mit  Nicotin  noch  isomere,  aber 
nicht  mehr  identische  Verbindung,  nämlich 
das  Metanicotin  mit  offener  Kette : 


/ 


/ 


N 


CH — CH 


IIN— eil 


/ 


CH.. 


CH, 


zu  liefern  vermag. 

Es  darf  hier  nicht  unerwähnt  bleiben,  dafs 
bereit«    im   Jahre  1892  Guareschi,    und   zwar 


6 


»)  B.  B.  27  (1894),  S.  1056. 
«)  Ibid.  S.  2862. 


'i       »)  ibid.  S.  2862. 
I,       *)  ibid.  S.  2865. 
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.tut'  tivuua  w\n  tln'on'lisi'hor  Kr*ä(iuugeD  zani 
*>i>U'H  M.tl»>  »uf  tlu'  MötilUhk.-it  hingewitwü 
lirtl,  Jal'i  iiu  Nicotin  —  wie  dit's  uuuuiehr 
tar  ilits  Motttuiintia  uathtri' wiesen  ist  —  eine 
vilTi'iio  Kflle  t'Utlialtfn  sein  könnte.  Der  ee- 
uKiiute  Autor  sagt  i,i'al-  Origin.  S.  2181;  -Das 
Nn'otiii  ist  t'iue  /ienilivi)  starke  Itase.  Könnte 
dasseltH>  demnach  nicht  eine  llase  mit  offener 
Kt'lto  st>iu?  Dit'  beiden  nachitehentlea,  mit 
allet  llesorve  cegebenen  Formeln,  welche  eine 
jedo  2wei  offene  stickstoffhaltige  and  —  nnicr 
Itililunf;  zweier  Pyridin  kerne  —  mr  RiKf- 
gchliofsung  geneigte  Kelten  enthalten,  witnkx 
ungezwungen  die  Bildung  sümtlicber  DmiSM: 
des  Nicolins  erktireu : 

H,C        fll.ljl»  eil,    CH.CH» 

y      \  '  /      \  ' 

Hl        CIL    >^H  HC       CIL  Ol 

l         il         '        ****-        '         1 
Hl       C      CH  HC      c      ^ 

\.  \/  \  \..'' 

NX  S      ^-S 


Das  Chloroplatinat; 

f|*H,,X,  .ailCl.PtCl, 

krTstaUisiert    aas   Salzsftare    in   orangegelbeu 
Prismen. 

Das  PlatiBsalfocj-anat: 


Es  kann  aber  auch 
dafs  ein  Pyridinkern  betvtb»  »KffMlM  4M 
Nicoliuniulekitl  enthalivn  »»>  «4»  'Ap^  '^ 
uachsteheuiie  Formel : 


H,C 

H/'      HC 

I         i 

HC       C 

\ 


»Ulli  AlWjlUltk  frUBltt.  **H*  »s**w  ^l«*  Sl.'.>ltll 
>'iu  l'n.|.vlia>«,''  »•»*','■  VvK>»H»"Uu  «rtii 
»iiij,..-    '  '"  *•  "•■' 

»ua  \llu.M    W'vk  »«l  k"'l"lli-' '    '""■ 

•»nikin  VI»  »WIM»''  •»"■ I""»  '  "i'l"'' 

.ai«.  ow  Kwi'iw    "':"'",'"";•*'   .1,'"" 

,|i.,|.  l',,,ll,,N.    «HCl  or 
,„„     t il<«<'i>    i""l  '■villtoN- 

'    '  ill  lll'lll  NllUlIll  Ulli  IIOlKt'lU'lll 

„ilill  lim'  il*'-  "»"'*'»'  ^'"•'"' 


\\m 


C„H„S.  .  H,Pt(CNS), 

HIUn  wA«.  prismatische  Kry stalle,  die  in 
A1kfä>f£  Kidlick.  in  Wa.«ser  fast,  in  Äther  völlig 
iiDUi<il):ii  Üiui.  F^sisi  sehr  bestfiudig  und  schmilzt 
snuir  fürwtiSBg    bei  158-160"  ^Guareschi). 

Ttt»  Jif  ihjdrargyrat  hat  nach  Boedeker 
^M  ?«MU»*Biet/uiig :  C,„H,,N,  .2HJ.HgJ,. 

IHas.rUrat:  C.uH.^N, .  2iC;H,fN0j),0H) 
kc  «rkr  $),'hwer  lOslicb  lu  kaltem  Wasser,  ziem- 
i&k  lOtflivh  in  lieifsem ;  es  krystallisiert  in 
h<rft<r«.  m)n>5]>ilzlen  griben  Nadelu  und  schmilzt 

t>ii$  Nicotiiitartrat: 

C,„H,,X3  .  2C^H,0,  +aHjO;?) 

wurde  znr  arzoneilichcu  Anwendung  in  Vor- 
H'hU)t  gebracht.  Zur  Darslollung  des  Salzes 
(Oft  niuti  das  Nicotin  in  einer  alkobolischcu 
IaIsuuk  \on  Weiusilurc  und  vorsetzt  mit  .ither. 
has  Tartrat  scheidet  sich  hierbei  als  Ol  ans. 
Durch  l'mkrj'stallisieren  aus  wenig  siedendem 
.  Alkohol  unter  Zusatz  ton  Äther  erhält  man 
IN«  in  farblosen,  in  Wasser  sehr  leicht  lös- 
liolioh  Krystalli'D.') 

Krabtionen  des  Nicotins.  —  Xicotin 
wird  \ou  Wa.tser,  .VIkobol,  Äther,  Amylalkohol, 
Chloroform  und  Petroliither  sehr  leicht  anf- 
^ononimca.  Seine  Salze  sind  in  Wasser  und 
Alkohol  loslich,  einige  selbst  zorfliefaiich. 

1.  In  der  I.üsung  des  Nicolins  iu  Chloroform 
cv/eiigt  eine  iiilieriscbe  Oxalsäurelösung  einen 
kr.vMitllinischen  Niederschlag  von  Nicotin  oxalat; 
dii>!»'lho  uuterscheidel  sich  lon  dem  ihm  ähn- 
lichen Aminoniunioxalal  durch  seine  Löslich- 
keil in  Alkohol. 

'i.  Die  wüsserige Lösung  des  Nicotins  reagiert 
alkalisch  nud  fällt  die  meisten  Motallsalzo; 
/iiik-  und  Kujiferhydrosyd  lösen  sieh  jedoch 
Im  Oberschufs  dos  Fällungsmittels. 

X  Kalium-,  wie  Nalrii%nhydroxyd  erzeugt 
In  (Ion  wiisserigen  Lösungen  des  Nicotins,  wie 
der  Nicotiusid/o  einen  tdigen,  in  den  eingaugs 
tii'Uttuuiou  Lösungsmitteln  löslichen  Niedor- 
•«clilag  lUe  beim  Verdam|ifen  des  Lösungs- 
millels  auf  einem  l'brglase  liinterbleiboaden 
l'itiiifeu    bilden    beim    Krwärmeu  weifee,    er- 


"Till  rt  I" 


It   It  dt  1 !'-"'»'. 


im.      l'ii..i<T.   Arch.    der  Pharm.   331    (1893). 
i,s;i.  "^ 

I   l>n<wii^r,  Cnion  iihitrinnrpiil,    1889. 
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stickend  riechende  Dämpfe.  Versetzt  man  die 
alkalische  Flüssigkeit  mit  einer  ätherischen 
Lösung  von  Salzsäure,  so  hinterbleibt  Nicotin- 
chlorhydrat  in  Form  eines  gelblichen,  amorphen, 
nach  längerem  Stehen  krystallinisch  werdenden 
Rückstandes. 

4.  Quecksilberchlorid  erzeugt  in  wässerigen 
Nicotinlüsungon  einen  weifsen,  flockigen,  kry- 
stallinisclien  Niederschlag,  welcher  auf  Zusatz 
von  Salzsäure  wieder  verschwindet. 

5.  Platinchlorid  bewirkt  in  nicht  zu 
verdünnten  Lösungen  der  Nicotinsalze  einen 
gelblichen,  krystallinischen,  in  kaltem  Wasser 
wenig,  in  siedendem  leicht  löslichen  Nieder- 
schlag. Aus  der  heifsen  wässerigen  Lösung 
kann  das  Salz  in  monoklinen  Prismen  erhalten 
werden. 

In  einer  alkoholischen,  mit  Salzsäure  an- 
gesäuerten Nicotinlösung  erzeugt  Platinchlorid 
sofort  einen  gelben  Niederschlag. 

6.  Goldchlorid  im  Überschufs  erzeugt 
in  den  Lösungen  des  Nicotins,  bezw.  seiner 
Salze  einen  rötlich-gelben,  flockigen,  in  Salz- 
säure schwer  löslichen  Niederschlag. 

7.  Mit  Kalium-Platinsulfocyanat  geben  die 
Nicotinsalze  —  und  zwar  noch  in  Verdünnungen 
von  1 :  3000  —  einen  gelben  krystallinischen 
Niederschlag  (Unterschied  von  Coniin) 
(Guareschi). 

8.  Jod-Jodkalium  erzeugt  einen  gelben, 
durch  einen  Überschufs  des  Reagens  in  kermes- 
braun  tibergehenden,    amorphen  Niederschlag. 

9.  Kalium-Platinjodid  erzeugt  in  der  Lösung 
der  freien  Base,  wie  des  Acetates  einen  schwarzen 
Niederschlag  (Unterschied  von  Coniin) 
(Fr.  Selmi).. 

10.  Mit  Brom  und  Jod  vereinigt  sich  Nicotin 
zu  krystallinischen  Additionsprodukteu.  Ver- 
mischt man  eine  annähernd  1-proz.  ätherische 
Nicotinlösung  mit  dem  gleichen  Volumen  einer 
ätherischen  Jodlösung,  so  entsteht  ein  rot- 
brauner, zunächst  öliger  Niederschlag,  der  nach 
einiger  Zeit  krystalliuisch  erstarrt,  und  in  der 
Flüssigkeit  bilden  sich  nach  und  nach  lange, 
rubinrote,  im  reflektierten  Liebte  intensiv  blau 
gefärbt  erscheinende  Nadeln  der  Verbindung : 
Cj^Hj^N^  .  HJ  .  Jg  ^<Roussin's  Reaktion, 
bezw.  Krystalle).     . 

Mit  Brom    erhielt  Huber    die  Verbindung : 

^10^14^2  .  HBr  .  Br^..i) 

11.  Tannin  erzeugt  in  wässerigen  Nicotin« 
lOsangen    einen  bedeutenden,  weifsen  Nieder- 


schlag, welcher  sich  in  verdünnter  Salz-  und 
Schwefelsäure  löst. 

12.  Pikrinsäure,  im  Überschufs  zugefügt, 
erzeugt  in  der  wässerigen  Lösung  der  freien 
Base,  wie  ihrer  neutralen  Salze  einen  gelben, 
in  Salzsäure  löslichen  Niederschlag  von  Nicotin- 
pikrat.     Schmelzpunkt  218^ 

13.  Chlorwasser  erzeugt  in  Nicotinlösungen 
einen  weifsen,  in  Salzsäure  löslichen  Nieder- 
schlag. ^ 

14.  In  konzentrierter  Schwefelsäure,  wie 
in  Salpetersäure  von  1,2  spez.  Gew.  löst  sich 
Nicotin  in  der  Kälte  ohne  Färbung  auf.  Bei 
Verwendung  einer  Salpetersäure  von  1,4  spez. 
Gew.  nimmt  die  Lösung  bereits  in  der  Kälte 
eine  rote  Farbe  an. 

15.  Eine  Mischung  aus  1  Tropfen  Nicotin  und 
3— 4  Tropfen  Salzsäure  von  1,12  spez.  Gew.  nimmt 
bei  gelindem  Erwärmen  eine  hell-bräunlich- 
rote Farbe  an.  Auf  Zugabe  von  1  Tropfen 
Salpetersäure  von  1,3  spez.  Gew.  zu  der  wieder 
erkalteten  Flüssigkeit  geht  die  Farbe  in  violett 
und  nach  einiger  Zeit  in  Orange  über  (Palm). 

16.  Hinsichtlich  der  Empfindlichkeit  der 
verschiedenen  allgemeinen  FäUungsreagentien 
haben  sich  für  Nicotin  folgende  Grenzwerte 
ergeben :  ®) 

Phosphomolybdänsäure  :  l  :  40  000 

Kalium-Wismutjodid  :  1  :  40  000 

Kalium-Mercurijodid:  1:15  000 

Goldchlorid:  1  :  10  000 

Platinchlorid :  1  :    5  000 

Quecksilberchlorid :  1:1 000 

Jod-Jodkalium :  1  :    1 000 

Tannin :  1 :       500. 

Qnantitatiye  Bestimninng  des  Nicotins. 

Von  den  verschiedenen,  für  die  quantitative 
Bestimmung  des  Nicotins  im  Tabak  in  Vor- 
schlag gebrachten  Methoden  ist  nach  ver- 
gleichenden Bestimmungen  von  Heut^)  die  von 
R.  Kifsling*)  ausgearbeitete  die  geeignetste. 
Die  Abtrennung  des  im  Destillate  neben  Nicotin 
vorhandenen  Ammoniaks  gelingt  nach  Heut 
am  sichersten  nach  dem  von  Pezzolata*^)  an- 
gegebenen Verfahren,  welches  darauf  beruht, 
dafs  Ammoniumsulfat  in  Alkohol  von  96  Proz. 
unlöslich  ist,  während  Nicotinsulfat  sich  löst 
und  ferner,  dafs  freies  Nicotin  in  alkoholischer 
Lösung  ohne  Einwirkung  auf  Lackmus  oder 
Alizarin  ist. 

Auf    das    gleiche    Verbalten    des    Nicotins 


I 


')  Ann.  Cham.  Pharm.  181  (1864),  S.  260;  vergl. 
auch  Pinner,  Arch.  der  Pharm.  281  (1893),  S.  400 
und  ff. 

*)  Dragendorff,  Handbuch  der  Toxikologie  und 
Pharm.  Centralh.  28  (1887),  S.  451. 


»)  Arch.  der  Pharm.  281  (1893),  S.  658. 
*)  Zeitschr.  f.  analyt.    Chem.    21    (1882),  S.  64 
li  und  383. 

*)  B.  B.  24  (1891),  Ref.  S.  222. 
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gegen  Phenolphtalein  bat  Heut  ^)  ein  Verfahren 
zur  quantitativen  Bestimmung  von  Nicotin 
neben  Coniin  gegründet,  da  letzteres  gegen 
die  genannten  Indikatoren  nicht  indifferent  ist. 


Spartei'n:  G^^IU^N 


2* 


-  Über  die  Ilin- 
gehörigkeit  dieser  im  Jahre  1851  von  Stenhouse 
im  Besengiuster,  Spartium  scoparium  L.,  ent- 
deckten Base  sind  zur  Zeit  nur  Vermutungen 
niö^ich.  Wahrscheinlich  gehört  dieselbe  eben- 
falls zu  den  Pyridindeiivaten.  Nähere  An- 
haltspunkte für  ihre  Konstitution  fehlen  jedoch 
noch.     Das  Weitere  s.  im  vierten  Abschnitt. 

b)  Uexacarbodiazobasen. 

(^Pyrazine  oder  Diazine.) 

Von  diesen,  Pyrazine  oder  Diazine  genannten 
Basen,  welche  sich  vom  Pyridin  durch  Ersatz 
einer  CH- Gruppe  durch  ein  Stickstoffatom  ab- 
leiten lassen,  existieren  drei  isomere  Reihen, 
die  mau  nach  der  relativen  Stellung  der  beiden 
Stickstoffatome  als  Ortho-,  Meta-  und  Para- 
Verbindungen, bezw.  a-,  ß-,  ;'-Derivate  unter- 
scheidet : 


N 

HC«       -N 

II  I 

HC'»       -^CH 


\4 

CH 


HC« 

II 
HC* 


N 

\ 

«CH 

I 
»N 

4/ 

CH 


N 


HC 

II 
HC 


\ 


CH 

II 
CH 


N 


a-  oder  Ortho-Pyrazin  i-  oder  Metü-Pyrazin  )  -  oder  Para-Pyrasin 
Pyridaxin  nach  Knorr  Pyrimidin  nach  Pinner  Pyrazin  nach  Üfaaon. 

Zu  jeder  dieser  drei  Basenreihen  gehören 
entsprechende  Di-,  Tetra-  und  Hexahydro- 
dorivate. 

Stoehr*)  erhielt  bei  der  Destillation  von 
Ammoniumsalzeu  mit  Glycerin  eine  Reihe  von 
Basen  der  allgemeinen  Formel:  CnH2n_4N2, 
welche  er  als  Diazine  bezeichnete,  deren  Kon- 
stitution jedoch  zur  Zeit  noch  unbekannt  ist. 

I.Pyridazine  (a-Pyrazine,  Ortho-Pyr- 
azine,  Ortho-Diazine,  .Oiazine  nach  Wid- 
man).  —  Das  freie  Pyridazin  von  Knorr  ist 
noch  nicht  dargestellt  worden.  Abkömmlinge 
desselben  entstehen    durch  Vermischen    äqui- 


valenter Mengen  Diacetbenisteinsäureester  und 
Phenylhydrazin  in  essigsauerer  Lösung.*) 

Deri\ate  eines  Dihy  dropy  rid  azins 
0  :4)  sind  mehrfach  dargestellt  worden,*)  das- 
jenige eines  Totrahydropyridazins  wurde 
von  E.  Fischer*^)  erhalten. 

II.  Pyrimidine  (/^-Pyrazine,  Meta- 
Pyraziue,  Meta-Diazine,  Miazine 
nach  Widman).  —  Als  Kern  der  Pyrimidine 
nimmt  man  den  Atomkomplex: 


HC/" 


N— CH 


a 


\ 

ßCU 


^N^ 


y  / 


an  und  unterscheidet  durch  „fx^^  (ftioog)  das 
als  Kopula  der  beiden  Stickstoffatome  fungier- 
ende Kohlenstoffatom. 

Das  Pyrimidin  selbst  ist,  wie  das  Pyridazin, 
noch  nicht  im  freien  Zustande  dargestellt 
worden.  Die  bekannten  Derivate  desselben 
enthalten  au  Stelle  von  Wasserstoff  entweder 
eine  Hydroxylgruppe  und  Alkoholradikalo : 
Oxypy rimidine,  oder  aber  die  Amido- 
gruppe:  Amidopyrimidine. 

Als  Tetrachlorpyrimidin  läfst  sich  die  Ver- 
bindung: C^Cl^Ng  betrachten,  welche  entsteht, 
wenn  man  Alloxan  mit  Phosphorpentachlorid 
behandelt.®) 

Oxypyrimidine   oder  Oxymiazine.  — 

Pinuer')    erhielt    dieselben    durch    Behandeln 

von    i  -  Ketonsilureestern    mit    Amidinen    der 

> 

aliphatischen  und  aromatischen  Reihe: 


NH 


C .  OH .  CH, 

II 


R.C  +    CH 


NH^         CO .  OC2H5 


Aniidine 


Acetessigester 


/ 


N— C .  CH3 


R .  C  j)CH  -f-  H5O  +  CgH^OH. 

N=C.OH 


Oxydialkylpyriroidin. 


Die  von  Pinuer  für  die  Pyrimidine  aufge- 
stellten Konstitutionsformeln  entsprechen  auch 


1)  Arch.  der  Pharm.  281  fl893),  S.  376. 

«)  Joum.  f.  prakt.  Chem.  [2]  48  (1891),  S.  156 
und  ß.  ß.  24  (1891),  S.  4105. 

»)  Knorr,  B.  ß.  18  (1885),  S.  304,  308,  1568; 
Ann.  Chem.  Pharm.  28G  (1^86),  S.  295. 

*)  Paal,  B.  ß.  17  (1(<84),  S.  914;  E.  Fischer, 
Ann.Chem.Pharm.236(  l8bH),S.  148;  Culmann,ibid. 
258  (1^90),  S.  240;  Ciamician  u.  Zanetti,  B.  ß.  22 
0»MO»    ^.    19Ö8   und    28  (lö9u),  S.   17ö5;    Über 


Pyridazone  s.  Ach,   Ann.   Chem.  Pharm.  258 

(18.S9),  S.  44;  Tiemann,  ß.  B.  24  (1891),  S.  4073; 

Biedermann,  ibid.  S.  4081. 
.^^  \^  c, 

•)  Ciamician  und  Magnaghi,  B.  B.  18  (1885), 
S   3444. 

')  ß.  ß.  17  (1884),  S.  2519;  18  (1885),  S.  759 
und  2845;  20  (1887),  S.  2361;  22  (1889),  S.  1612; 
28  (1890),  S.  3820. 
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der  Annahme,  dafs  im  Acetessigester  keine 
CO-,  sondern  eine  OH-Gruppe  enthalten  ist, 
d.  h.,  dafs  derselbe  die  Konstitution: 

CH«  .  C  .  (OH)=CH  .  COOCgH^ 

besitzt.^)  Es  wäre  dies  sonach  die  tautomere 
Form  des  Acetessigesters.  Entspricht  diese 
Annahme  den  Thatsachcn,  so  können  die  di- 
substituiorten  Kctonsäureester,  wie  z.  B.  die 
nach  der  Formel: 

CHa.CO.C^CO.OCgH^ 

\r 

zusammengesetzten,  keine  Pyrimidine  mehr 
liefern,  weil  bei  ihnen  die  Bildung  des  Atom- 
komplexes:  -C(OH)=CH-  nicht  mehr  möglich 
ist.  In  der  That  hat  Pinner  beim  Behandeln 
von  Beuzamidin  mit  Diäthylacetessigester  kein 
Pyrimidin  erhalten  können. 

Nach  Pinner  verfälirt  man  zur  Darstellung 
von  Pyrimidinen  am  geeignetsten  in  folgender 
Weise :  Man  bereitet  eine  Mischung  äquimole- 
kularer Mengen  des  Amidinchlorhydrates,  fi- 
Ketonsäureesters  und  Natriumhydroxyd  in 
10-prozentiger  Lösung.  Aus  der  anfangs  klaren 
Fltlssigkeit  scheidet  sich  nach  und  nach  ein 
schweres  Öl  —  vielleicht  ein  intermediäres 
Produkt  —  ab,  welches  nach  achttägigem 
Stehen  erstarrt.  Die  Mischung  bleibt  14  Tage 
lang  sich  selbst  überlassen.  Hierauf  ver- 
dampft man  das  Ganze  im  Wasserbade,  und 
nimmt  den  Rückstand  mit  Äther,  Aceton  oder 
Benzol  auf.  Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafs  die 
Löslichkeit  der  entstehenden  Pyrimidine  mit 
zunehmendem  Molekulargewicht  des  verwen- 
deten Auiidins  abnimmt  und  ferner,  dafs  die 
aliphatischen  Amidine  weniger  leicht  mit  den 
Ketonsäureestern  reagieren,  als  die  aromatisclien 
und  daher  auch  eine  geringere  Ausbeute 
liefern  als  diese  letzteren. 

Oxypyrimidine  entstehen  ferner  auch  aus 
den  Cyanäthinen  beim  Behandeln  mit 
Salpetrigsäure. 

Die  Oxypyrimidine  sind  meist  farblose 
und  ziemlich  gut  krystallisierende  Körper.  Sie 
verbinden  sich  sowohl  mit  Säuren,  als  mit 
Basen ;  jedoch  sind  ihre  Schwermetallsalze  nur 
schwierig  darstellbar.  Das  Hydroxylwasser- 
stoffatom  läfst  sich  durch  Alkoholradikale  ver- 
treten. Die  an  das  ^i-Kohlenstoflfatom  ange- 
lagerte CHg -Gruppe  kann  in  die  Carboxylgruppe 
übergeführt  werden.^) 


Amidopyrimidine.  —  Pinuer  erhielt  aus 
Phenylmethyloxypyrimidin  durch  Behandeln  mit 
Phosphorpentachlorid  Phenylmethylchlorpyr- 
imidin : 

.N=C .  CH3 

^CH 

\n. 


C^jH^  .  C 


CGI 


und  aus  diesem  durch  Behandeln  mit  alko- 
holischem Ammoniak  Phenylmethylanfido- 
pyrimidin: 

/N=C .  CH3 

/         \     ' 
CgHs .  C  ^GH 

"^N— C.NH^. 

Diese  Base  hat  ein  besonderes  Interesse 
wegen  der  zwischen  ihr  und  den  im  Jahre  1848 
von  Frankland  und  Kolbe  entdeckten  Kyan- 
alkinen^)  oder  polymeren Nitrilen  bestehenden 
Beziehungen.  In  der  That  haben  die  neuesten 
Untersuchungen  E.  v.  Meyers  und  seiner  Mit- 
arbeiter dargcthan,*)  dafs  diese  sogenannten 
Kyanalkine  oder  polymeren  Nitrilo  als  Amido- 
pyrimidine oder  Miazine  aufzufassen  sind. 

Kyanmethiu  oder  Amidodimethylmiazin : 

.N— G .  CH3 

> 

N=C .  NR 


CHo .  G 


'GH 


'2 


Kyanäthin  oder  Amidomethyldiäthylmiazin : 


N— C.G„H 


2  "5 


G2H5  ,  G 


G .  GH3. 


N=G .  NH. 


Die  Amidopyrimidine  sind  viel  stärkere 
Basen  als  die  Oxypyrimidine;  sie  bilden  mit 
einem  Äquivalent  der  Säuren  gut  krystal- 
lisierende Salze,  sind  sehr  beständig  und  in 
Wasser  meist  schwer  löslich.  Durch  Behandeln 
mit  Salpetrigsäure  oder  —  wo  diese  nicht 
wirkt  —  durch  Erhitzen  mit  Salzsäure  auf 
180"  werden  sie,  indem  die  N  Hg -Gruppe  durch 
OH  ersetzt  wird,  in  Oxypyrimidine  übergeführt. 

Nach  demselben  Verfahren  gelangt  man  auch 
zu  Isomeren  der  nach  der  Pinner'schen  Me- 
thode gewonnenen  Oxypyrimidine. 

TetrahydropyrimidJne.  —  Als  Derivate 
des  Tetrahydropyrimidins  oder  Tetra- 
hy  dr  0  miazins: 


')  Siehe  hierüber  auch  v.  Richter,  Organ.  Ghem. 
VIL  Aufl.  L  Band,  S.  371:  C-Natrium  und  O- 
Natriumformel  des  Natracetessigesters. 

•)  E.  V.  Meyer,  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  40 
(1889). 


«)  S.  Enciclop.  Chim.  Suppl.  Ann.  1889,  S.  385, 
Art.  Kyanäthine. 

*)  Journ.  f.  prakt.  Ghem.  [21,  88  (1888),  S.  336; 
89  (1889),  S.  188  und  262;  40  (1889),  S.  303  und 
42  (1890),  S.  1. 
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111^     IIN 

«(tili  lUn  AuhvilrolmHoii  aufzufassen,  welche 
IlMfMitiiiM*'  mI»  /oi'HotJeungHpnulukte  der  Di- 
rtii'lil  i  lui^w.  lUhuu/(»>'horbindungen  des  Tri- 
MiMltitiixMlUuiiiiM  orhiolt,  so  /.  H.  das  //- 
M  (i i  li  V 1 1  (< 1 1' ti li >'  d r 0 p y  r i mi d i n : 

Oll,        N 


(11,     IIN 


O.CHj,. 


lliHDÜ-    iHul    llraellderl?ate.   —   Als 

iii:ih<ti    lU'b    l'^riniidiiiknrnK  kann  forner  das 
I  i  I  u  (  1 1 . 

(10 

IIN        MI 


()(! 


CU 


CM 


lH:Ui4ilitr.(  wnrdnil,  und  kiwar  würde  es  sich  von 
riMi'Mi  'l'(:traliydn)|i>rimidiuring: 

(11. 


IIN 


ll,('. 


NU 


VW 


VW 

mIiIoIUmi 

|i|(>  l<ru(ll>nrhiuduugeu  wurden  von  ßoh- 
H'Mil''i  luitdmkt  und  uutersncht.  Vergl.  auch 
Mulrt  .   \  an  t  hinbasen. 

lliUHliydroiiyrimidin.  —  Als  Hexahydro- 

|i>ii(uidiu    iJifut    sich    das     Trimethvleu- 
»11  ti  I  b )  1  ^*  ti  d  i  a  m  i  u : 

Nil-  rii,. 

^Nll   -1 11^ 

HiUUtmou,  aU  dessen  erstes  Ketodorivat  dann 
di'i  TviuiotbYlouharustoff: 

NU    n^ 


10, 


\ 


NU     CH^ 


CU^ 


erscheint,  während  das  AUoxan: 

NH 


'i  W.  II.  läl  OSSSX.  S   14X 

■\  Auu.  Obern.  FhAn»,  Mt  U^^'»^^  ÄSI  vk^<>\  , 
UIU    vl^^^^«    ^^    .!S>^  ;    H^>fmaiin.    Ibid.    d&S 
(l^.^lh;    M.  tehmaiin.  Ibid    S.  76;    Ha^t^n,   Und. 

*\  Nuv'b  Hr^AUU  und  W  Mever  svhUef*!  die  He- 
4uU'\iuuug  r  Y  r  » 5  i  u .  be^w.  r v  r  »  4  i  u  e  die  Mvy^ 
UoUkviV  oiuer  Verwech:wluu^  mit  dew  lNnu\»l- 
deiivuU^u  iu  *iv*h  und  em|»lteble«  d»ber  die  sje- 
imuuVcu  AuU^ivit«  dteM*  BeQe*.)v.uiu:e»  falle»  4u 
iu!i»vu  uud  iku  Stelle  der  B«'.s^ichuuQ^  rvraiia 


\ 


OC 

I 

UN 


CO 

I 
CO 


CO 
als  sein  Tetraketoderivat  betrachtet  werden  kann. 

III.  Pyrizine  (Para-Pyrazine,  Para- 
Diazine,  Piaziue  nach  Widman,  Aldi ne, 
Ketine).  —  Das  freie  Pyrazin:  C^H^Nj,«) 
die  Kernverbindung  zahlreicher  Basen,*)  ist 
wie  die  Ortho-  und  Meta-Verbindnng  im  freien 
Zustande  noch  unbekannt. 

Die  Pyraziue  oder  Ketine  entstehen: 

1 .  Aus  den  Isonitrosoketonen  ^)  durch 
Reduktion  mit  Natriumamalgam,  sowie  aus  den 
Isonitrosoacetessigestern  durch  Reduktion  mit 
Zinn  und  Salzsäure. 

Die  Bildung  der  Pyrazine  aus  den  Isonitroso- 
Verbindungen  läfst  sich  durch  die  Annahme 
erklären,  dafs  sich  in  der  ersten  Reaktions- 
phase ein  sehr  unbeständiges  Amidoketon  bildet, 
von  dem  sofort  zwei  Moleküle  unter  Konden- 
sation zu  einem  Dihydropyrazin  zusammen- 
treten, welch*  letzteres  dann  weiter  in  der 
auch  bei  anderen  ähnlichen  Kondensationen 
bekannten  Weise  durch  Abspaltung  von  2H 
in  Pyrazin  übergeht: 


NII^ 


NH 


\ 

R .  CO     CU .  R' 

RC^      CR' 

2H3O  = 

1         tt 

R' .  HC        COR 

R'C       CR 

NH 

iM«l.  A«id«k*«.iL 

DihjdropjTmiiB. 

X 

RC 

CR' 

—  11,  =  V  !; 

i! 

R'C 

CR 

\ 

N 

f 

fr 

für  die  Muttrnulv^tan;  der  hier  in  Fra^re  kommenden 
Verbiuduti^en  den  Namen  A  l  d  i  n  zu  sebnachen. 
Da»  Ketin  wftrvle  dann  «Is  Dimethyltldin, 
da»  l^intethvlketiu  als  Tetramethyl- 
a  1  d  i  n  u.  ».  w.    ^u    In^^eicbnen   sein    v^    B.    21 

M  Masvnu  B.  B,  1»  O'^V  S.  lli  und  SO  (1887). 

>*  V  Mexer  und  TnradwelL  R  B.  U  (1881), 
S  l4tv.i;  li  i,U^^*  5>.  J^.M;  »  i,l8^:\  a  431; 
n  08cJ8 .  &  >V 
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2.  Nach  einer  allgemein  gültigen  Bildnngs- 
weise  durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf  Brom- 
ketoverbindungen  der  allgemeinen  Formel: 

R  .  CO  .  CHBr  .  R. 

Bromlävulinsäure  liefert  derart  durch  Be- 
handeln mit  Ammoniak  und  Silberoxyd  Tetra- 
methylpyrazin.^)  Bromacetophenon  wird 
durch  Ammoniak  in  Diphenylpyrazin  oder 
Diisolndol  übergeführt.  Im  letzteren  Falle 
bildet  sich  zuerst  Amidoacetophenon,  welches 
dann  unter  Abspaltung  von  H^O  und  H,  weiter 
in  Diphenylpyrazin  übergeht: 


NH. 


N 


^6^6 


/ 

CH, 

I 
.CO 


H,N 


CO 

I 

CR 


^6^5 


HC 

II 
CgHj.C 


C .  CßHj 


CH 


/ 


N 


+  2H,0  +  H2. 

Die  Pyrazine  sind zweisäuerige  Basen  von 
narkotischem,  an  Carbylamin  erinnerndem  Ge- 
rüche. Der  Mehrzahl  nach  bilden  sie  mit 
Wasserdampf  leicht  flüchtige  Flüssigkeiten ; 
einige  sind  feste,  fluorcscierende  Körper. 

Durch  Oxydation  ihrer  Methyl-,  bezw.  Äthyl- 
gruppen liefern  sie  den  Pyridincarbon- 
säuren  entsprechende  Säuren,  welche  man 
alsPyrazincarbonsäuren  zu  bezeichnen 
pflegt,  so  z.  B.  die  Verbindungen: 


C^(CH3)2(C00H)2N, 

Dim  ethy  1  py  raslndioarbons&ure 


C,(C00H)^N2 

Pyraslntetraoarbon- 
•ftare. 


(Ketindioarbons&ore). 

Die  hauptsächlichsten  Pyrazine  sind  schon 
mehrfach  Gegenstand  der  Untersuchung  ge- 
wesen.*) 

Dihydropyrazine:  C^H^N^.  —  Durch  An- 
lagerung von  H^  an  das  Pyrazin  entstehen 
die  Dihydropyrazine,  von  denen  die 
Theorie  zunächst  die  beiden,  den  Formeln: 


I 
NH 


n 

N 


HC 

I 
HC 


CH 

I 
CH 


H,C 


H,C 


CH 

I 
CH 


NH 


N 


entsprechenden  Isomeren  voraussehen  läfst, 
neben  denen  möglicherweise  noch  zwei  weitere 
existieren,  deren  Konstitution  durch  die 
Formeln : 

m  IV 

N  N 


H^C 


HO- 


CH, 


H^C 


CH 


HC 


/ 


/ 


CH 


CH, 


N 


N 


zum  Ausdruck  kommt.  Endlich  sind  theoretisch 
noch  solche  Isomere  annehmbar,  in  denen  nur 
ein  Wasserstoffatom  an  Kohlenstoff  gebunden 
ist,  während  das  zweite  sich  einem  der  beiden 
Stickstoffatome  anlagert. 

Der  Formel  I  entspricht  das  von  Möhlau^) 
aus  Cloracetophenon  und  Anilin  dargestellte 
Tetraphenyldihydropyrazin  oder 
Dipheuyldiisoindol : 

N.C3H, 


CgHj.C 


HC        C .  CgHg 

II 
CH 


N.C,H„ 

der  Formel  II  das  bei  160  — 161**  schmelzende 
Diphenyldihydropyrazin: 


N 


H,C 

I 
H,C 


C .  CgHg 


C.CgHj 


N 


und  ferner  das  Diphenylen  dihydro- 
pyrazin,  welches  Mason  aus  Äthylendiamin 
durch  Behandeln  mit  Benzil,  bezw.  mit  Phenan- 
threnchinon  erhalten  hat.^) 

Auf  ähnliche  Weise  erhielt  Strache^)  aus 
Propylendiamin  das  Methyldiphenylen- 
dihydropyrazin. 

Abkömmlinge  der  übrigen  möglichen  isomeren 
Dihydropyrazine  sind  zur  Zeit  noch  nicht  dar- 
gestellt. 


»)  Wolff,  B.  B.  20  (1887),  S.  433. 

•)  Treadwell,  B.  B.  U  (1881),  S.  1461  u.  215«; 
15  (1882),  S.  1060;  Hermann,  Ibid.  14  (1881), 
S.  1470;  Wolff,  Ibid.  20  (1887),  S.  425;  Lang, 
ibid.  18  (1885),  S.  1364;  Laurent  und  Erdmann, 
Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [2],  66  und  Ann. 
Chem.  Pharm.  185  (1865),  S.  181;  Japp,  Joum. 
of  Chem.  Soc.  50  (1886),   S.  825  und  51  (1887), 

Ovftrtiohi,  Alkaloidf. 


S.  98;  Staedel,  B.  B.  9  (1876)  und  18  (1880); 
Braun  und  V.  Meyer,  Ibid.  21  (1888),  S.  19,  1269, 
1947 ;  Mason,  Bull.  Soc  Chim.  [3],  II,  S.  683; 
Polonowska,  B.  B.  21  (1888),  S.  488. 

>)  B.  B.  16  (1882). 

*)  B.  B.  19  (1886),  S.  112  und  20  (1887), 
S.  268. 

*)  B.  B.  21  (1888),  S.  2358. 
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Tetrahydropyrazine:  C^Hj^K^.  —  Tetra- 
hydropyrazine  sind  als  solche  noch  nicht  be- 
kannt. Ein  Derivat  des  1-,  2-,  3-,  4-Tetra- 
hydropyrazins: 

NH 

HC       ^CHj 

I 


HC       CH, 

I 


CgH^.C       CHg 


N .  C,H, 

aufzufassen  ist. 

Das  mit  diesem  isomere  2-,  3-,  5-,  6-Tetra- 
hydropyrazin : 

N 


H,C 


HjC 


CH 


2 


CH. 


N 

bezw.  Derivate  desselben  werden  sich  voraus- 
sichtlich aus  den  Piperazinen  erhalten  lassen. 

Piperazine  oder  Hexahydropyrazine. 

Das  einfachst  konstituierte  Piperazin  ist  das 
Diaethylendiamin:  C^Hj^^N^. 

Dasselbe  verhält  sich  zum  Pyrazin,  wie  das 
Piperidin  zum  Pyridin:  daher  der  Name 
Piperazin  oder  Piperazidin,  d.  h.  Piper- 
idin, in  welchem  die  in  Parastellung  zur  NH- 
Gruppe  dieses  letzteren  befindliche  CHj-Grui)pe 
durch  einen  zweiten  NH-Rest  ersetzt  ist: 


NH 


H,C 

I 
H^C 


ca 


CH. 


NH 


H,C 

I 
H,C 


CH 

I 
CH 


2 


CH^ 

Piperidin. 


NH 


2 


HC       «CH, 

NH 

ist  die  im  Jahre  1891  von  Garzino  im  Gnareschi- 
schen  Laboratorium  durch  Einwirkung  von 
Bromacetopheuon  auf  Äthylenanilin  dargestellte 
Verbindung,  welche  als  Triphenyltetra- 
hy dropyrazin: 

N .  C,H, 


Piperazin. 


Die  Pipera/ino  sind  krystallisioreude  und 
beständige  Basen. 

Die  Piperazinderivate  müssen  naturgemäfs 
in  mehreren  Isomeren  existieren,  jenachdem 
der  Wasserstoff  der  Imid-,  oder  der  Methylen- 
gruppeu  ersetzt  wird.  So  z.  B.  müssen  vier 
Diphenylpiperazine  und  aufserdem  zwei 
weitere  Isomere  dieser  existieren,  in  welch' 
letzteren  eines  der  Phenyle  an  Stickstoff  ge- 
bunden ist,  während  das  zweite  substituierend 
in  eine  der  vier  CH, -Gruppen  eintritt. 

Piperazin  (Hexahydropyrazin,  Piper- 
azidin, Diäthylendiamin,  Äthyleu- 
imin).  —  Durch  Einwirkung  von  alkoho- 
lischem Ammoniak  auf  Äthylen bromid  erhielt 
zuerst  Cloez  im  Jahre  1853  neben  verfichiedenen 
anderen  ßasen  eine  von  ihm  Acetyliak  ge- 
nannte, gegen  200"  siedende,  basische  Ver- 
bindung CgHi^N,  und  NatansonM  gewann  aus 
Äthylenchlorid  und  alkoholischem  Ammoniak 
eine  ähnliche,  von  ihm  als  A  c  e  t  y  1  a  m  i  n  be- 
zeichnete, bei  218®  siedende  Base  C^H^N. 
Hofmann*)  erkannte  später  in  diesen  Produkten 
Diamine,  und  isolierte  das  bei  116®  siedendo 
Äthylendiamin : 

\NHj 

sowie  das  von  ihm  zunächst  nicht  näher  be- 
schriebene Diäthylendiamin: 

.NIK 
C  H  /  M'  H 

\nh/^ 

Letzteres  wurde  später  von  Cloez  im  flüssigen 
Zustande,  und  von  Natansou  krystallisiert  er- 
halten. Seine  Reindarstellung  endlich  ist  vor 
einigen  Jahren  Hof  mann'*)  bei  der  Wieder- 
aufnahme seiner  Untersuchungen  über  die 
Äthylenbasen  gelungen. 

Im  Jalire  1878  isolierte  Schreiner*)  aus 
frischem  menschlichen  Samen  eine  von  ihm 
als  S  p  e  r  m  i  u  bezeichnete  Base  C^H^N.  Die- 
selbe findet  sich  darin  in  Form  ihres  krystalli- 
sierten  Phosphates.  Letzteres  —  Schreiner'scho 
Krystalle  genannt  —  scheidet  sich  auch  aus 
dem  zum  Konservieren  sperminhaltiger  ana- 
tomischer Präparate  verwendeten  Alkohol  ab, 
und  war  bereits  vorher  von  Charcot  beobachtet 
und  nach  Diesem  als  C  h  a  r  c  o  t'sche,  bezw. 
Charcot-Leiden'sche  Krystalle  be- 
zeichnet worden. 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  92  (1854)  u.  98  (1856). 
«j  Jahresber.  1858. 


>)  B.  B.  28  (1890),  S.  3297. 

*J  Ann.  Chem.  Pharm.  194  (1878),  S.  08, 
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Das  freie  Spermin  erscheint  krjstalliuiach, 
reagiert  stark  alkalisch  und  ist  in  Alkohol 
löslijfa,  in  Äther  dagegen  nnlöalich.  Aus  der 
Luft  zieht  es  Kohlensäure  und  Wasser  an. 
In  der  wässerigen  Lösung  erzeugen  Tannin, 
Ph  ospho  Wolfram  San  re  nnd  PbosphomolybdäD- 
sänre  Fällungen. 

Das  Chlorhydrat:  CjH^N  .  HCl  bildet 
in  Wasser  ftufserst  leicht  lösliche,  in  Alkohol 
nnd  Äther  fast  unlösliche  Prismen. 

Das  Chloraurat:  C^H^N  .  HCl .  AuClg 
krystallisiert  in  goldgelben,  in  Wasser,  Alkohol 
und  Äther  löslichen  Tafeln. 

Das  Phosphat:  (CgHjN),.H,P0j4-3H,0 
krystallisiert  in  Prismen  oder  Nadeln.  Es  ist 
in  Alkohol,  Äther,  Chloroform  nnd  Kochsalz- 
lösungen unlöslich  und  nur  wenig  löslich  in 
kaltem,  etwas  mehr  in  siedendem  Wasser. 
Säuren  nnd  Alkalien  lösen  es  dagegen  leicht. 
Die  Krjstalle  färben  sich  gegen  100"  gelb  nnd 
schmelzen  unter  Zersetzung  bei  170". 

Im  Jahre  1888  erhielten  I^denbnrg  und 
AbeP)  durch  Erhitzen  von  salzauerem  Äthylen- 
diamin  das  Chlorhydrat  eines  Imins,  welches 
Bte  als  salzaaueres  Athylenimin  bezeichneten. 

CH,.NH,.HC1  CH,. 

I  =  NH,C1+   I       >NH,HC1. 

CHj.NHj.HCl  CH/ 

Dieses  Athylenimin,  von  dem  die  genannten 
Autoren  zahlreiche  Salze  dargestellt  haben, 
besitzt  die  gleiche  prozentische  Zusammen- 
Setzung,  wie  das  Spermiu  und  dasDiäthylen- 
d  i  a  m  i  n  von  Hofmann  ;  die  Identität,  bezw. 
Verschiedenheit  der  drei  Basen  konnte  jedoch 
zunächst  noch  nicht  endgültig  festgestellt  werden. 
Hingegen  vermochten  sie  bereits  in  ihrer  ersten 
Arbeit  den  Nachweis  zu  führen,  dafs  das 
Molekulargewicht  der  von  ihnen  dargestellten 
Base  demjenigen  des  DiäChyleudiimins 
oder  Piperazins: 

CH,— NH— CIL 

I  I 

CK, — NH— CHj 
entspricht. 

In  einer  nachträglichen  Notiz  sprachen  dann 
Ladenbnrg  nnd  Abel*}  die  Vermutung  aus,  dafs 
das  fragliche  Imin  mit  dem  aus  Äthylen- 
diamin  nnd  Äthylenchlorid  resnltierenden  Di- 
äthylendiamin  vielleicht  doch  nicht  identisch  sei. 


Im  Jahre  1890  endlich  stellte  Sieber^}  das 
Diäthylendiamtn  oder  P i p e r a z i n  dar, 
nnd  erklärte  es  ebenfalls  als  verschieden,  so- 
wohl von  der  Ladenburg'schen,  wie  von  der 
Schreiner' sehen  Base. 

Nach  Sieber  entsteht  Piperazin  leicht 
durch  Einwirkung  von  Äthylonbromid  auf 
Ätbylendiamin.  Es  ist  eine  nach  Sieber  bei 
168—175"  siedende  Flüssigkeit;  hierzu  ist  zu 
bemerken,  dafs  die  freie  Base  nicht  vollkommen 
wasserfrei  erhalten  werden  konnte. 

Das  Chlorhydrat:  C^H,(,Na  .3  HCl  bildet 
weifee,  in  Wasser  lösliche,  in  Alkohol  un- 
lösliche Nadeln. 

Das  Chloroplatinat: 

C,H,(,Kj.2HCl.PtCI, 
krystallisiert  in  schönen,  gelben,  in  siedendem 
Wasser  Ifislichen  Nädelchen. 

Das  Chloromercurat: 

C,H,(,Nj  .  2HC1 .  HgClj 
scheidet    sich  in    sternförmig  gruppierten,    in 
siedendem  Wasser  löslichen  nnd  darans  durch 
Alkohol  fällbaren  Nädelchen  aus. 

Das  Pik  rat  bildet  gelbe,  in  siedendem 
Wasser  lösliche,  in  Alkohol  fast  UDlösliche 
Nadeln. 

Wie  bereits  erwähnt,  sind  nach  Sieher*) 
Piperazin  und  Spermin   nicht   identisch. 

Um  dieselbe  Zeit  wurde  der  Chemischen 
Fabrik  auf  Aktieu  [vorm.  £.  Schering)  in 
Berlin  unter  den  Bezeichnungen  Piperazin 
oder  Piperazidin  ein  neues  Produkt 
patentiert,  welches  mit  dem  Schrein  er' sehen 
Spermin,  dessen  Formel  jedoch  verdoppelt, 
also  zu  C^IIjqN,  anzunehmen  sei,  identisch 
sein  sollte. 

Diese  neue  Verbindung  wurde  und  wird 
noch  jetzt  in  Form  farbloser  Krystalle  von 
kohlend  -  salzigem,  an  Chlorammonium  er- 
innerndem Geschmack  in  den  Handel  gebracht. 

Die  Identität  dieses  Piperazins  oder 
Diäthylendiamina,  bezw.  der  Laden- 
burg'schen Base  mit  dem  Schreiner'schon 
Spermin  wurde  jedoch  alsbald  von  Jürgens,') 
und  zwar  zunächst  mit  Rücksicht  auf  das  Ver- 
halten der  Phosphate  dieser  diverseu  Basen, 
in  Abrede  gestellt,  indem  das  Piperazin  trotz 
der  gleichen  elementaren  Zusammensetzung 
II  und  der  zwischen  den  Gold-  und  Platindoppel- 


')  B.  B.  21  (1888),  8.  75ti. 

•)  1.  o.  S.  2706. 

')  B.  B.  28  (1890),  8.  326. 

*)  Nach  neneren  Untersuchungen  von  Poehl 
(Bull.  8oc.  Cbim.  [i],  6,  S.  869)  soll  die  Zu- 
■»mmentetzung  des  natürlichen  Spermins  nicht 
der  von  Schreiner  für  dasselbe  angegebenen  For- 


mel CiHsN  entsprechen,  Boudern  dasielbe  soll 
nach  CoUnNt  (B.  B.  24  [1891],  S.  3ö9),  bezw. 
—  nach  apäterenUntereuchungea  (B.  B,  26  [1892], 
Ref.  S.  7bb)  —  nach  CsHuN«  oder  noch  kom- 
plexer zusam  menge  setzt  sein.  (?) 
*)  Pharm.  Centralbl.  81,  S.  714. 
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salzen  bestehenden  mehrfachen  Analogien  nicht 
jenes  schwerlösliche  Phosphat  liefert,  welches  für 
das  natürliche  Spermin  so  charakteristisch  ist. 
Die  von  der  Schering' sehen  Fabrik  zu  C^Hj  ^,Nj 
angegebene  Zusammensetzung  des  Piperazins 
wurde  dann  durch  die  Untersuchungen  A.  W. 
Hofmanns*)  bestätigt,  welcher  aufserdcm  die 
Identität  desselben  mit  dem  bereits  vor  Jahren 
von  ihm  dargestellten  Diäthvlendiamin 
nachwies. 

Eine  weitere  Klärung  erfuhr  hierauf  die 
Frage  durch  die  Untersuchungen  von  Majert 
und  A.  Schmidt,^)  welche  auf  Grund  ver- 
gleichender Versuche  den  Nachweis  führten, 
dafs  das  Schering'sche  Piperazin  oder  Piper- 
azidin  auch  mit  dem  Äthylenimin  von 
Ladenburg  und  Abel  identisch  ist :  ein 
Resultat,  welches  dann  auch  durch  Laden- 
burg*) bestätigt  wurde.  Andererseits  kamen 
aber  die  erstgenannten  Autoren  auf  Grund 
der  bei  der  Vergleichung  von  Diäthylendiamin 
oder  Piperazin  mit  der  natürlichen  Schreiner- 
schen  Base,  bezw.  entsprechender  Verbindungen 
derselben  mehrfach  beobachteten  krystallo- 
graphischen  Unterschiede  zu  der  Oberzeugung, 
dafs  Piperazin  und  Spermin  chemisch  ver- 
schiedene Körper  sind.*) 

Beide  Basen  ähneln  sich  im  Geruch  und 
in  der  Flüchtigkeit  mit  Wasserdampf ;  sie  unter- 
scheiden sich  dagegen  durch  die  Kry stallform 
mehrerer  ihrer  Salze.  So  krystallisiert  Spermin - 
phosphat  in  rosettenförmig  angeordneten,  spitzen, 
abgerundeten  Pyramiden ,  Piperazinphosphat 
hingegen  in  anscheinend  quadratischen  Blätt- 
chen. Von  den  für  beide  Basen  äufserst 
charakteristischen  Wismutjodid  -  Doppelver- 
bindungen bildet  das  Sperminwismutjodid  lange, 
spitze,  federbartartig  angeordnete,  orange- 
farbene Nädelchen,  während  die  entsprechende 
Piperazinverbindung  in  rechteckigen,  granat- 
roten Täfelchen  oder  —  aus  sehr  verdünnten 
Lösungen  —  in  ebenso  gefärbten,  meist  stern- 
förmig gruppierten  Prismen  krystallisiert. 

Als  Endergebnis  haben  sonach  die  im  Vor- 
hergehenden angezogenen  Untersuchungen  die 
Erkenntnis  zu  Tage  gefördert,  dafs  das 
Diäthylendiamin  von  Hofmann,  das 
Äthylenimin  oder  Diät  hy  lend  i  i  min 
von  Ladenburg  und  Abel,  das  Piperazin 
oder  Piporazidin  von  Ladenburg,  Schering 
und  Majert-Schmidt  ein  und  dieselbe  Ver- 
bindung ist  und  ferner,  dafs  dieselbe  mit  dem 


natürlichen  Schreiner' sehen  S  i>  e  r  m  i  n  nicht 
identisch  ist.  Für  letzteres  mufs  sonach  vor 
der  Hand  noch  die  einfache  Formel  Cgll^N 
beibehalten  bleiben,  und  harrt  das  Problem 
seiner  Synthese  noch  der  Lösung. 

Das  Piperazin  oder  Diäthylendiamin  ent- 
steht durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
Äthylenbromid: 


>C2H^.2HBr 


21SH3      CoH^Br^  /NH. 

+    "  =C,H,<; 

2NHg      CjH^Br^  ^NH 

4-2NH^Br. 

Nebenher  bilden  sich  jedoch  auch  noch 
andere  Basen  von  komplizierterer  Konstitution, 
wie  Triäthylendiamin,  Diäthylentriamin  und 
Tetraäthylentriamin.  Dieses  Basengemisch 
wird  fraktioniert  und  die  zwischen  130 — 180" 
übergehende  Fraktion  getrennt  aufgefangen. 
Durch  Abkühlen  scheidet  man  daraus  das 
Piperazin  ab.  Zur  weiteren  Reinigung  kann 
die  Rohbaso  in  das  in  Wasser  schwer  lösliche 
Dinitrosopiperazin  übergeführt  werden.  Aus 
dieser  letzteren,  in  Blättchen  krystallisierenden 
Verbindung  wird  durch  Behandeln  mit  Salz- 
säure oder  durch  Reduktion  reines  Piperazin- 
chlorhydrat  gewonnen. 

Bischler*^)  erhielt  Piperazin  aus  p-D  i  n  i  - 
trosophenylpiperazin  durch  Destillation 
mit  Kalilauge. 

Das  Piperazin  ist  eine  feste,  krystallisierte, 
fast  geschmacklose  Base.  Es  schmilzt  bei  104^ 
und  siedet  bei  145—146**  (Hofmann).  Vor 
Hofmann's  abschliefsenden  Untersuchungen 
wurde  es  als  eine  bei  170**  ^)  oder  —  nach 
Natanson  —  bei  218**  siedende  Flüssigkeit  be- 
schrieben. Aus  der  Luft  zieht  das  Piperazin 
Wasser  und  Kohlensäure  an.  Es  löst  sich 
selir  leicht  in  Wasser  zu  einer  stark  alkalisch 
reagierenden  Flüssigkeit,  und  kann  aus  dieser 
Lösung  in  Täfelchen  krystallisiert  erhalten 
werden. 

Mit  Wasserdämpfen  ist  es  flüchtig.  Aus  abso- 
lutem Alkohol  kann  es  in  grofsen  Krystallen 
erhalten  werden.  In  Äther  ist  es  unlöslich; 
seine  Lösung  in  absolutem  Alkohol  wird  aber 
durch  Ätherzusatz  nicht  getrübt.  Von  Chrom- 
säure und  Schwefelsäure  wird  Piperazin  nicht 
verändert;  Kalium])ermanganat  oxydiert  es  in 
der  Kälte  nur  langsam. 

Das  Chlorhydrat:  C^Hj^N^  .  2HC1  kry- 
stallisiert in  quadratischen,  in  W^asser  leicht, 
in  Alkohol  schwer  löslichen  Täfelchen. 


»)  B.  B.  28  (1890),  S.  3297. 
«)  B.  B.  28  (1890),  S.  3718. 
8)  B.  B.  28  (1890),  S.  3740. 
*)  B.  B.  24  (1891),  S.  241. 


^)  B.  B.  24  (1891),  S.  716. 
•)  Beilstein,  Handbuch  der  erg.  Chemie,  IL  Aufl. 
1,  S.  919. 
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Das  Chloroplatinat: 

C^Hj^Ng  .2HCI.PtCl^ 

bildet  grofse  Krystalle. 

Das  Dibcnzoyl-Derivat: 

(C,H,),N,(COC,H,), 

krystallisiert  in  rhombischen,  bei  191®  schmelzen- 
den Krystalleu. 

Das  Diacetyl-Derivat  schmilzt  bei 
138^5  (Schmidt  und  Wichmann). 

Zahlreiche  weitere  Derivate  des  Piperazins 
(Diazobenzolpiperazin,  Dinitrosopiperazin,  n-Di- 
methylpiperazin  n.  a.  m  )  sind  von  A.  Schmidt 
und  Wichmann  dargestellt  worden.*) 

Arzeneiliche  Yerwendiing  des  Piper- 
azins. —  Die  therapeutische  Anwendung  des 
Piperazins  beruht  auf  dem  von  Majert  und 
A.  Schmidt*)  erkannten  spezifischen  Lösungs- 
vermögen desselben  für  Harnsäure.  Diese 
Wirkung  ist  durch  das  Verhalten  des  Piperazins 
bedingt:  selbst  bei  grofsem  Harnsäuretiberschufs 
nur  das  neutrale,  in  Wasser  leicht  lösliche  Urat: 

C,H,„N,.C,H,N,0, 

ZU  bilden.  1  Teil  dieses  letzteren  löst  sich 
in  circa  50  Teilen  Wasser  von  17**,  während 
die  Lösiichkeit  des  Lithiumurates  nach  Schilling 
bei  19®  nur  1 :  368  beträgt. 

Nach  Dosen  von  0,5 — 1,0  g  kann  das  Piper- 
azin  schon  nach  kurzer  Zeit  im  Harn  nach- 
gewiesen werden  (Majert  und  A.  Schmidt). 

Nachweis  des  Piperazins  im  Harn.  — 

100  cc  Harn  werden  mit  einigen  Tropfen 
Natronlauge  versetzt,  kurze  Zeit  goliude  er- 
wärmt und  der  ausgeschiedene,  aus  Phosphaten 
etc.  bestehende  Niederschlag  nach  dem  F]r- 
kalten  abfiltriert.  Auf  Zusatz  von  Kalium- 
wismutjodid  zu  dem  mit  einigen  Tropfen  Salz- 
säure schwach  angesäuerten  Filtrate  entsteht 
sofort  ein  amorpher  Niederschlag,  der  sich 
jedoch  auch  in  normalem  Harn  bei  Gegen- 
wart von  Nucleoalbumin  bilden  kann.  Man 
erhitzt  deshalb  auf  40—50",  kühlt  schnell  ab 
und  filtriert.  Rührt  man  nun  das  Filtrat  kräftig 
mit  einem  Glasstab  um,  so  scheidet  sich  jetzt 
die  Wismutverbindung  des  Piperazins  als  feines, 
granatrotes  Pulver  aus,  welches  unter  dem 
Mikroskope  die  oben  erwähnte,  für  Piperazin- 
wismutjodid  charakteristische  Krystallisation 
zeigen  mnfs.^) 


Dipr  opylendiamin     (Dimethyl- 
piperazin,  Lnpetazin): 

CR 


CH«  — 


HN 


••9 


\CH— 

I 
CH3 

entsteht  analog  dem  Diäthylendiamin  aus 
Propylenbromid  und  alkoholischem  Ammoniak.*) 
Die  Base  bildet  eine  bei  117-120®  siedende 
Flüssigkeit  und  liefert  ein  bei  220**  schmelzendes 
Chlorhydrat.  Das  T artrat  wird  neuerdings 
unter  der  Bezeichnung  Lycetol  als  harn- 
säurelösendes Mittel  in  den  Handel  gebracht« 

Monophenylpiperazin.  —  Diese  Ver- 
bindung müfste  als  Zersetzungsprodukt  des 
Diäthylenphenyltriaminchlorhydrato  s 
entstehen  : 

yCHg  .  CH^  .  NHg 
C,H,  .  n/  =  NH3 


CH., .  CR  .  NH 


'2 


CH(, .  CHfl 


>NH. 


CHg  .  CHg 


Diphenylpiperazin  (Diäthylenanilin). 
—  Als  solches  ist  das  im  Jahre  1859  von 
Hofmann  und  später  von  Morley*)  dargestellte 
Diäthylenanilin : 


N .  C,H, 


11^  C        CH« 

I 
H«C       CH«, 


N.C,H, 


aufzufassen.  Dasselbe  wurde  später  wieder 
von  C.  A.  Bischoff®)  dargestellt  und  unter- 
sucht. Derselbe  erhielt  es  durch  Wechsel- 
wirkung gleicher  Moleküle  Äthylenbromid  und 
Anilin  und  Sättigen  des  freiwerdeuden  Brom- 
wasserstoffes mitNatriumcarbonat,  bezw.  -Acetat. 
Die  Verbindung  bildet  in  Wasser  unlös- 
liche, und  auch  in  kaltem  Alkohol  nur  sehr 
schwer  lösliche,  bei  165**  schmelzende  Krystalle. 

Sein  Chloroplatinat  besitzt  die  Zu- 
sammensetzung:  CjgHjgNg  .  2HC1 .  PtCl^.  Es 
verbindet  sich  mit  den  Alkyljodiden. 


>)  B.  B.  24t  (1891),  S.  3237. 
8)  B.  B.  28  (1890),  S.  3722. 
•)  Pharm.  Post,  1891,  S.  511. 


*)  Strache,  B.  B.  21  (1888),  S.  2358. 
*)  B.  B.  12  (1879),  S.  1796. 
«)  B    B.  22  (1889),  S.  1777. 
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Zahlreiche  Derivate  dieser  Base  sind  von 
Bischoff')  beschrioben  worden. 

Ortho- Diphenylplperazln  oder  Hexa- 
hfdrodiphenylpyrazin: 

Nil 

/\ 
C,Hg .  HC        CH, 

I  I 
C.H.  .  HC        CH,. 

\/ 
NH 

Diese  mit  dem  vorhergehenden  Diphenyl- 
piporazin  isomere  Verbindang  entsteht  aus  dem 
Diphenylpyra/iii  von  Masoo  durch  Reduktion 
mit  ^ittrium  in  siedender  amylalkoholischer 
r.iisuug.-; 

Es  ist  eine  starke,  bei  123— lÜS"  schmelzende 
Base,  deren  Salze  gnt  krystallisieren. 

Aclplperazlne. 

Bischoff")  bezeichnet  alsActpiperazine 
alle  diejeDigen  Abkömmlinge  der  Piperazine, 
in  denen  eine  oder  mehrere  CH,  -Gruppen  durch 
CO  vertreteD  sind,  wie  z.  B.  in  den  Ver- 
bindungen : 

<CH^ ,  CH-  V 
>N .  C.H, 
CH, .  cq/ 

Ulpbci)'  I  BOBDMlpIpVnill. 

.CO .  CH,, 

Co"» .  N<  >N  .  C.H, 

\CH. .  CO/ 


Oipli«i>j1dlaei|i<parulB. 

Alle  hierher  gehörigen  Verbindungen  sind 
entweder  nur  noch  achwache  Basen,  oder  aber 
der  basische  Charakter  fehlt  gänzlicb. 

c)  Hexacarbotriazobisen   oder  Triazlne. 
Von  den  drei,  der  Theorie  nach  möglichen, 
triazolierten  Kernen  t 


SymmetriHchee  /-Triazin.  —  Als   Ah- 

kümmlinge  des  /-Triazins  oder  der  Tricyan- 
wasserstof  fsanro: 

N 

/\ 

HC       GH 

n     t 

N       \ 

\/ 
CH 

können  unserer  Ansicht  nach  die  Guanamine, 
Gnanamide,  einige  Derivate  des  Binrets  und 
zahlreiche  Tricjauderivate  betrachtet  werden; 
so  unter  anderen  das  Methyldiphenyl- 
tricyanid  von  Krafft  und  Hansen,*)  dem 
jedoch  der  basische  Charakter  bo  gnt  wie 
völlig  fehlt. 

Der     normalen     Cyanurs&ure     oder    dem 
Trioxytriazin: 

C.OH 


HO . 0        C . OH 

\- 
N 

entsprechen  die  dnü  folgenden  Basen : 
1  II 

C.NH,  C.XH, 


N 


N 


HO.C       C.OH       HO.C       C.NII, 


C.M1.J 


ILK.C        C.Nll, 


1:2:4  =  /^     1:3:5  = 


sind  zur  Zeit  nur  einige  Derivate  dos  symme- 
trischen y-Triazins  bekannt. 


||       Animelid  und  .\mmelin   sind  nur  schwache 

''  Basen:  sie  verbinden  sich  sowohl  mit  Säuren, 

I  als  auch   mit  Alkalien.      Das  wie    diese  von 

I  I.iebig    entdockte    Melamin    (vergl.  S.  9)    ist 

I  eine    einsauerigo  Base,  deren  Salze  gnt   kry- 

II  stallisieren. 


'1  B.  B,  28  (1890).  8.  1977  und  19Ö1. 
»}  Mwon,  Bull.  Soc.  Chim.  [3]  2,  8.  USJ 


•)  B.  B.  28  (1889)  und  2S  (1890). 
*J  B.  B.  22  (1889),  8.  803. 
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Triazidin  oder  symmetrisches  Hexa- 

hydrotriazin : 

CH, 


'2 


HN       NH 

1^        1 
Hi,C        CH«, 

NH 

Die 

Isoc 

yanursäure: 

NH 

/\ 
OC        CO 

1      1 

HN        NH 

CO 

und  ähnliche  Verbindungen  lassen  sich  als 
Abkömmlinge  eines  Hexacarbon-  oder  Hexa- 
methylenkernes  betrachten,  in  welchem  drei 
CHg- Gruppen  durch  drei  NH-reste  vertreten 
sind,  d.  h.  als  Derivate  eines  Triazidin s. 
Durch  die  Gegenwart  mehrerer  CO-Gruppcn  wird 
jedoch  auch  hier,  wie  bei  den  Acipiperazinen, 
der  basische  Charakter  herabgedrückt  und  die 
Verbindungen  erlangen  eher  den  Charakter 
von  Säuren. 

Derivate  des  symmetrischen  Triazidins  sind 
ferner  das  Äthylidenbiurct: 


HN 


CO .  NH. 


"^CO.NH^ 


/ 


CH  .  CH 


3 


und  die  diesem  ähnlicli  konstituierten  Ver- 
bindungen. Endlich  müssen  auch  die  beiden,  von 
Bchal  und  Choay*)  durch  Zersetzen  von  Chloral- 
ammonium  dargestellten  Körper:  Chloral- 
i  m  i  d  und  Isochloralimid  als  Ab- 
kömmlinge des  symmetrischen  Triazidins  be- 
trachtet werden. 

Guanamlne  und  Guanamide.  —  Die  von 

Nencki*)  aus  den  Guanidinsalzen  der  alipha- 
tischen Monocarbousäuren  durch  Erhitzen  auf 
220 — 230"  gewonnenen  Guanamine  sind 
krystallisierte  ßasen  von  der  allgemeinen 
Formel:  CnH2n  -1N5.  Die  Zersetzung  vollzieht 
sich  entweder  nach  der  Gleichung: 

3CH,N3  +  C„H2„02  =  4NII3  +  CO, 

+  OgllgN.CC^Haa) 

oder  aber  sie  nimmt  einen  der  folgenden  ent- 
sprechenden Verlauf: 


3(CH,N3  .  Call^nOg)  =  2NH3  +  CO, 

4-  C,H3N,(C„H2a)    +   2C„H2aO,  .  NH3. 

Weith')  nimmt  für  die  Guanamine  eine 
den  Amidinen  analoge  Konstitution  an.  Nach 
Demselben  würde  die  Bildung  eines  Guanamins, 
z.  B.  des  Form oguana min s,  im  Sinne  der 
beiden  nachstehenden  successiven  Reaktions- 
phasen verlaufen : 


H 

I  ■ 


CjO-f-HoN.C 


/ 


NH 
NH 


2 


H 

I  /NH 

C=N.C< 


OH    HHN.C 


/NH, 


=  2H20  + 


NH 


HN 


NH, 
/NH 


^NH 


2 


H 


.NH 


H 


C=N .  g/ 

\NHH 


C=N.C 


HN 


,/NH, 


=  NH«  + 


/ 

\ 


NH 


-NH 


\ 


NU 


HN 


-C\ 


NH. 


Eine  von  der  Weith'schen  etwas  ver- 
schiedene Auffassung  liegt  den  von  Nencki 
und  Claus^)  für  die  Guanamine  aufgestellten 
Konstitutionsformeln  zu  Grunde.  Jedenfalls 
steht  aber  soviel  fest,  dafs  die  Guanamine 
durch  einen  geschlossenen,  aus  3  Kohlensto£f- 
und  3  Stickstoffatomen  gebildeten  Kern  charakte- 
risiert sind.  Dies  hat  uns  bestimmt,  die 
Guanamine  den  Basen  mit  geschlossener  Kette 
und  speziell  den  Triazinen  einzureihen. 
Die  Guanamine  würden  sonach  der  allgemeinen 
Formel : 

CR' 

/\ 
HN       N 

I         I 
HN=C       C=NH 


NH 


entsprechen,  in  der  R'  ein  Atom  Wasserstoff, 
bezw.  ein  Alkoholradikal  bedeutet. 

Die  Guanaminformel  von  Weith  läfst  aber 
auch    noch    eine    von    der   Weith'schen    ver- 
schiedene und  rationellere  Interpretation  der 
I  Bildung    dieser   Basen    zu.      Man    kann    an- 
ii  nehmen,    dafs   in    der  ersten  Reaktionsphase 
I  2  Moleküle    Guanidin    unter  Abspaltang    von 
1  Molekül  NH3  zu  Diguanidin: 


')  Compt.  Rend.  1890,  1«^  Sem.  '! 

«)  ß.  B.  7  (1871),  S.  776  und  1591;    9  (1876),  !' 

8.  L>24,  228,  2.T2.  214  und  1U08.  j 


»)  B.  B.  9  (1876),  S.  458. 
*)  B.  B.  9  (1876),  8.  721. 
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II^N— C=NH 

IIjN— C=NII 

zusammentreten.  Dieses  letztere  verbindet  sich 
hierauf  mit  1  Molekül  Carbonsäure,  z.  B. 
Essigsäure,  zu  einem  Monacctylderivat : 

CH3  .  CO— HN  .  C-NH 


das  Isoeyanid:  C^H^  .NH.  N-==G  za  bilden, 
welches  durch  Kondensation  dann  weiter  in 
Tetrazin  übergeht: 


C^H^.NH    C 


C,H, .  N 


^Nll 


ILN .  C=NII, 


N 


N 

/\ 
CR 

I 
C       N.CeHj 


welches  dann  weiter,  unter  Abspaltung  von 
11» 0,  in  die  Auhydrobase,  in  diesem  Falle 
also  in  A  c  e  t  g  u  a  n  a  m  i  n : 

N— C=NII 


CIL  .  C.  \ 

*      \        / 


NH 


UN— C=NH 

übergeht. 

Beim  Kochen  mit  Kalilauge  spalten  sich 
die  Guanamine  in  Ammoniak  und  Guanide: 
('nH2n-2N40,  uud  durch  Erhitzen  mit  kon- 
zentrierter Schwefelsäure  auf  150®  zersetzen 
sie  sich  in  Ammoniak  und  Guanamide: 
CnHon-n^sOo.  Die  Guanamine  sind  in  kaltem 
Wasser  wenig  lösliche  Basen.*) 

Das  oben  erwähnte  Formoguanamin 
entsteht  auch  aus  Biguanid  durch  Behandeln 
mit  Chloroform  und  absolut  alkoholischer 
Kalilauge  bei  0".  Es  krystallisiert  in  rhom- 
bischen Nadeln  oder  Blättchen  und  schmilzt 
erst  oberhalb  350"  unter  Zersetzung.^) 

il)  Tetrazine. 

Die  Theorie  läfst  drei  tetrazotierte  Kerne 
oder  Tetni/ine  voraussehen: 


I, 


Diphenyl-ir-TatrasiB. 

Richtiger  ist  es  jedoch,  diese  Derivate  als 
Abkömmlinge  eines  Dihydro-a-Tetrazins 
zu  betrachten. 

Die  «-Tetrazine  sind  schwache  einsäuerigo 
Basen. 

/::f- Tetrazin.  —  Sachgemäfser  als  die 
Bezeichnung   U  r  a  z  i  n   für   den  Tetrazokern : 

Nil 

/\ 
IIN       CO 

I 

IIN       NH 

\ 

s 

CO 

wäre    die    Benennung:    Diket  o-/:/-Ho  x  a- 
hydrotetrazin. 

Das  bei  i2<54"  schmelzende  Diphenylderivat 
oder  Diphenylurazin: 

Nil 


C,II,.N        CO 

I  I 


1 
N 


u 
N 


/ 


/ 


N 

I 

MC 


eil 

I 
N 


N 

I 

HC 


N 

I 
CH 


N 


N 


p-ff  'Irtrfebjnlr»- 
xiii       «/ 


|i-ni-T«!triihydra- 
/.in  =  ft 


111 

N 

N        CH 

I  :  I 

N    I    CH 

N 

p-o-Tetrahydra- 

zln  -—  j'. 


u  -  Tetrazin.  —  Hn^cliemaun  ^)  erhielt 
I)(;ri Villi;  dii'seH  Krnie»  durch  Behandeln  der 
I'h(Miylhydnizin(^  mit  alkoholischer  Kalilauge 
«nd  Chloroform.  Aus  IMienylhydrazin  entsteht 
derart  das  Diphenyltetrazin :  C^^Hj^N^. 
Als  interm(!diäres  Produkt  scheint  sich  hierbei 


CJIj^.N        NH 

CO 

entsteht  aus  Phenylsemicarbazid  beim  Erhitzen 
auf  150— 160^*^ 

;' -Tetrazin.  —  Das  y-Tetrazin  entsteht 
ans  dem  Eiuwirknngsprodukt  von  Diacetyl 
auf  Phenylljydrazin,*)  indem  dieses  beim  Be- 
handeln mit  Oxydationsmitteln  unter  Abspaltung 
von  Ng  in  die  Vorbindung  mit  geschlossener 
Kette : 

CH3  .G=N-N.CJl5 


1  I 

CH.J  .  C=N— N  .  C^Hj 


übergeht. 


1)  8.  Enciclop.  Chim.  (Sui)pl.  e  Compl.)  vol.  II,  ;1       »)  Bull.  See.  Chim    ffl  f .  S    679 
g    HUf).  '         )  I  inner,  B.  B.  21  (lo*?o),  0.  l^JD. 


«j  Bamberger  und  Dieckmann,  B.  B.  25  (lHy2), 

S.  5:i4. 


^)  V.  Pechmann,  B.  ß.  21  (IÖ88),  S.  2755. 
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Hierher  gehört  auch  das  von  Culmann') 
aus  Phenacylbromid  und  Phenylhydrazin  darge- 
stellte Tetraphenyl-Tetrazocarbazon  (V),  welches 
aber  einen  aus  8  Atomen  bestehenden  Kern 
enthält. 

e)  Hexacarbopentazobasen  oder  Pent- 

azine,  welche  demnach  an  Stelle  von  5  Kohlen- 
stoffatomcn  des  Hexacarbonkerns  5  Atome 
Stickstoff  enthalten,  sind  zur  Zeit  noch  unbe- 
kannt. 

f)  Hexacarbohexazobasen  oder  Uex- 

azlne.     Ein  Hexaimin: 

NH 


HN       NH 

I         I 
HN       NH, 


NH 

welches  voraussichtlich  auch  existenzfähig  ist, 
würde  das  dem  Trichinoyl  oder  Hexa- 
kctohexamethylen:  (^CO)^  entsprechende 
Tridiimin  (N2H2)3  sein. 

Ta.  Ueptacarbonbasen. 

Dieselben  sind  zur  Zeit  noch  sehr  wenig 
untersucht.  Als  Beispiel  einer  Heptacarbo- 
diazobaso  sei  die  Verbindung: 

C,H,  .  C=N-CH3. 

I  >CH, 

C^Hj  .  C=N— CH/ 

angeführt,  welche  aus  Benzil  und  Trimethylen- 
diamiu  entsieht;*)  ferner  gehört  auch  der 
Trimethylenharnstoff  u.  a.  m.  hierher. 

Tb.  Octocarbonbasen. 

Nach  Ladenburg  reagiert  Trimethyienimin : 

(CH2),NH 
nach  Art  einer  Base : 


HN 


/CHg  — CHg  — CH^- 


>NH. 


CH„— GH.— CH 


2 


TL  Basen  mit  gemischter  Kette. 

In  diese  umfangreiche  Gruppe  sind  unserer 
Ansicht  nach  alle  diejenigen  Basen  einzu- 
ordnen, welche  sich  von  zwei  oder  mehreren, 
durch  gemeinschaftliche  Kohlenstoff-  oder  Stick- 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  268  (1890),  S.  236. 
«)  Strache,  B.  ß.  21  (1888),  S.  2358. 
»)  B.  B.  18  (1880),  S.  310. 
*)  B.  B.  8  (1870),  S.  367. 

Gttftre  101111  Alkftloide. 


Stoffatome    verbundenen   Ringen    ableiten   (s. 
S.  188). 

Ferner  gehören  ihrer  Konstitution  nach  auch 
die  Acridine,  Phenazine,  u.  a.  m.  hierher; 
jedoch  erscheint  eine  getrennte  Behandlung 
dieser  zweckentsprechender  (s.  die  Klassifikation 
in  Enciclop.  Chim.  Suppl.  Ann.  1891,  S.  139). 

1.  Fltenodicarbonbasen. 


CgH^ 


C. 


Von  diesem  Kern  leitet  sich  die  Base: 

.CH 
C,H  /  I 

\N 

ab,  welche  Rudolf^)  durch  Reduktion  von 
Orthonitrobenzaldeliyd  erhielt.  H.  Schiff*)  ver- 
suchte schon  vordem  ihre  Darstellung  aus 
Amidobenzaldehyddurch  Abspaltung  von  Wasser. 


CH. 


Die  Hydrobasen :  C^H4<^  |       sind  in  zwei 

^NH 
isomeren  Formen :  als  Ortho-  und  Parabenzylen- 
imid  bezeichnet,  bekannt.     Man  erhält  sie  aus 
Ortho-  und  Para-Nitrobenzylchlorid  durch  Re- 
duktion mit  Zinuchlorür.*) 

2.  Pltenotricarbonbasen. 

Von  den  drei   Phenotricarbonkohlenwasser- 
stoffen : 


CßH^ 


I 
CH, 

CH 


II 

ca 


>CH,     c,h/    '\ch 


3 


^        ^ 


Uyd  rinden 


CH^ 

Inden 


III 

CH 


leiten  sicli  durch  Ersatz  von  CH^,  bezw.  CH 
durch  NH,  bezw.  N  zahlreiche  Reihen  von 
Basen,  wie  die  Indole,  ferner  Pyrindol,  Indazol 
( Anhydrobasen,  Aldehydine),  sowie  die  Azimido- 
körper  ab. 

a)  Pltenotricarbomonazobasen.l 

Dem    Kohlenwasserstoff  I  entsprechen    die 
beiden  Basen: 


ö)  Lellmann  u.  Stickel,  B.  B.  19  (1886),  S.  1604; 
Lellraann   u.    Pekrun,    Ann.    Chem.  Pharm.    259 

(1890),  S.  40. 
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n 


il^ll/       *  \nH  und  C;HX 


>CH. 


^H. 


PkuIi4fB 


Von  diesen  ist  die  nach  Formel  II  kon- 
stituierte Verbindung  noch  nicht  bekannt.  Die 
der  Formel  I  entsprechende  Base  scheint  von 
Baifiberger  erhalten  worden  zu  sein.  Die  nach 
Hcholtz^  durch  Einwirkung  von  Ammoniak 
auf  Ortho-Xylylenbromid  entstehende  Base 
könntff  P  h  t  a  1  i  d  i  n  sein.  Jedoch  besitzt  die- 
selbe das  doppelte  Molekulargewicht. 

Indole.  —  Von  dem  zur  Zeit  noch  hypo- 
thetischen Kohlenwasserstoff  II  leitet  sich  das 
I  ndol: 

die  Stammsubstanz  s«1mtlicher  Verbindungen 
der  Indigogruppe,  ab.  Seiner  Konstitution 
nach  ist  das  ludol  als  Benzopyrrol  aufzufassen, 
d.  h.  es  enthält  einen  Benzol-  und  einen  Pyrrol- 
kern  mit  zwei,  beiden  Kernen  gemeinschaft- 
lichen Kohlcnstoffatomon.  Für  die  Nomen- 
klatur gilt  die  Regel:  die  Orte  des  Benzolkerus 
durch  Zahlen,  diejenigen  des  Pyrrolkorus  hin- 
gegen durch  Buchstaben  zu  unterscheiden,  und 
zwar  in  der  aus  dem  nachstehenden  Schema 
ersichtlichen  Weise  : 

CH      NH 

/^\/-\ 
HC«       C       «CH 

HC»      C ^CH. 

CH 

Eine  zur  Gewinnung  von  Indolderivaten  der 
Konstitution : 

yCR^  yCH. 

CeH  /       ^CH,  bezw.  C^H^/        ^C  .  R' 

\nh/  \nh/ 

allgemein  anwendbare  Darstellungsmethode  ist 
von  E.  Fischer^)  angegeben  worden.  Dieselbe 
beruht  auf  der  Einwirkung  von  Phenylhydrazin 
auf  die  Ketone  der  Formel:  R.COCHj,  oder 
auch  R.COCHoR'  und  Erhitzen  des  Produktes 
mit  dem  fünffachen  Gewicht  Chlorzink  auf  180^: 


C.HjNH .  N=C<( 


/^% 


NH,  + 


C,H, 


\nh/ 


C .  CH« . 


Verwendet  man  substituierte  Phenylhydra- 
zine, so  gelangt  man  zu  substituierten  ludolen, 
welche  das  Alkoholradikal  (R)  dem  Stickstoff 
angelagert  enthalten : 


/CH, 
C,H,NCH,  .  N=C/ 

Ndh, 


NH,+ 


8 


^^6^4 


,x' 


CH. 


\ 


NCH 


^ 

/ 


C .  GHj . 


8 


Die  Indole  sind  nur  schwach  basische  Körper. 
Mit  Pikrinsäure  liefern  sie  gut  krystallisierte 
Verbindungen. 

Indol,  wie  auch  dessen  Homologe  ver- 
mögen Nitrosederivate  zu  liefern.  Methyljodid 
führt  di^  homologen  Indole  in  Dihydrochinoline 
über  (E.  Fischer).  Aus  Methylketol  und  Methyl- 
jodid in  methylalkoholischer  Lösung  erhält 
man  derart  Trimethyldihydrochinolin :') 

C^H^/      \c .  Cllg  +  3  CH^  J  = 

\nh/ 


CH 

I 
.C 


8 


C  .  CH 


C,H,< 


8 


4-3  HJ. 


N  —  CH 
I 
CH 


2 


8 


Durch  Anlagerung  von  H^  verwandeln  sich 
die  Homologen  des  Indols  in  Dihydroderivate. 
Zu  erwähnen  ist  noch,  dafs  auch  im  Indol, 
bezw.  dessen  Derivaten  die  CH-Gruppe  des 
Pyrrolkerns  durch  leichte  Reaktionsfähigkeit 
ausgezeichnet  ist.^) 


.CH 


Vtt     _ 


Indol:  CßH^<(         ^CH. 

NH 


Das    Indol 


wurde   zuerst  aus  Oxiudol  durch  Destillation 
mit  Zinkstaub  erhalten.*) 

Es  entsteht  ferner  aus  Orthonitrozimmtsäure 
beim  Erhitzen  mit  Eisenfeile  und  Kalilange,*) 
sowie  aus  Äthylanilin,  bezw.  Alkyl-ortho-To- 


n  B.  B.  24  (1891),  8.  2405. 

«)  B.  B.  18  (1885),  S.  559;  19  (1886),  8.  1563 
and  Add.  Chem.  Pharm.  286  (l^<^6). 

*)  £.  Fischer  und  J.  Meyer,  B.  B.  23  (1890), 
S.  2629. 


*)  E.  Fischer,  Ann.  Chem.  Pharm.  242  (1887), 
8.  372. 

*)  Baeyer,  Ann.  Chem.  Pharm.  Sappl.  VII,  S.  56. 

•)  Baeyer  und  Emmerling,  B.  B.  2  (1869), 
S.  680. 
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Inidineii  und  unter  diesen  besonders  aus 
Diäthyl-ortho-ToIuidin  beim  Leiten  der  Dämpfe 
durch  ein  glüheudes  Rohr;'}  ferner  erhält 
man  es  aas  Orthoamid  ochlorstyrot 
(ans  Ortbonitrozimmtsänre  durch  Behandeln 
mit  Unt«rchlorigsäure  darstellbar)  beim  Er- 
hitzen mit  Natrinmatkoholat  auf  160—170":*) 


N.CH  /KH. 

C«H  /  >CH      C,H,<        ^C .  CHg 


«hmstip.  S9-«0> 


,/" 


,NH- 


,NH, 


c.HX  =  HCl  +  c^hY      ^c: 

N3H=CH.a  ^CH^ 


In  kleinen  Mengen  entsteht  es  beim  Er- 
hitzen von  Phenylhjtlraz  in  brcnztrauben  säure 
mit  Chlorzink  auf  195—200".')  Als  letzte 
Bildnngsweise  sei  noch  die  aus  Chloraldehyd, 
bezw.  Dichloräther  durch  Kochen  mit  Anilin 
erwähnt,  welche  sich  aach  zur  Darstellung 
des  Indols  eignen  dürfte.*)  j 

Aufserdem  ist  es  noch  nach  zahlreichen  i 
anderen  Methoden  gewonnen  worden.  ! 

ludol,  wie  auch  einige  seiner  Derivate,  findet 
man  im  pflanzlichen  und  tierischen  Organismus 
als  Zersetzungsprodukto  der  EiwcifskOrper. 
Daher  trifft  man  es  in  geringer  Menge  auch 
in  den  Fäces  nnd  unter  den  Produkten  der 
Pankreasfäulnifi  der  Eiweifskörper  an.  Femer 
bildet  es  sich,  zusammen  mit  Skatol,  beim 
Schmelzen  derselben  mit  Kaliumhydrnsyd.') 

Das  Indol  krystallisiert  aus  Wasser  in 
glänzenden  Blättchen  von  fäkalem  Geruch. 
Es  schmilzt  bei  ÖS"  nnd  siedet  bei  245—246". 
Mit  Wasserdampf  ist  es  leicht  flOchtig.  Es 
färbt  in  alkoholischer  LCsnng  einen  mit  Salz- 
säure befeuchteten  Fichtenspan  kirschrot. 

Das  Indol  besitzt  nur  schwach  basische  Eigen- 
schaften. 

Neben  den  im  Benzolkern  snbstitui ertön 
Isomeren  der  Formel : 

CHj.C.H./         >CH 
\CH^ 

kennt  man  folgende  drei,  im  Pyrrolkern  sub- 
stituierte Methylderivate  des  Indols : 


/:f-Metbylindol,  Sbntol  (Py-3-Methyl- 
indol):") 

.0 .  CHg 
CJI/.  /CH. 

NU/ 

Das  Skatot  findet  sich  in  den  Exkrementen 
des  Menschen  und  des  Hundes.^  Es  entsteht 
anfscrdero  aus  dem  Eiwcifs  beim  Schmelzen 
desselben  mit  KalinmhydroKyd.oder  beim  Faulen 
in  wässeriger  Lösung.^) 

Ferner  ist  es  unter  den  Produkten  der 
Fleischfaulnis  nachgewiesen  worden.') 

Synthetisch  erhalt  man  es  aus  Propionaldehyd 
und  Phenylhydrazin  (E.  Fischer). 

In  geringer  Menge  bildet  sich  Skatol  auch 
bei  der  trockenen  Destillation  von  Slrychnin 
mit  Ätzkalk. "■) 

Das  Skatol  krystallisiert  aus  Ligroin  in 
weifaen,  glänzenden  BlUttchen  von  intensiv 
fakalartigem  Geruch.  Bemerkenswert  ist,  dafs 
das  aus  Indigo  gewonnene  Skatol  geruchlos 
ist.  Es  aclimilzt  bei  95"  und  siedet  bei  265 
bis  266".  Durch  Reduktion  liefert  os  H  y  d  r  o  - 
skatol. 

Erwähnt  sei  noch,  dafs  Indol  und  seine 
Isomeren,  bezw.  Homologen  auch  den  Pyridin- 
carbonsäuren  ähnliche  Indolcarbonsäuren  bilden, 
deren  Besprechung  jedoch  aufserhalb  des 
Rahmens  dieses  Werkes  liegt. 

Zur  Indolgrnppe  gehören  ferner  die  von 
Schlieper")  dargestellten  beiden  a-  und  ^- 
Naphtindole  der  Formel: 


,NH. 


C.^H,/ 

\c 


\CH. 


')  Baeyer  und  Caro,  B.  B.  10  {1877),  S.  1362.     i 
•)  Lipp,  ß.  B.  17  (188J),  S.  1067.  | 

■)  Fischer,  B.  B.  1»  (1086),  S.  15C7.  ( 

*j  Berlinerblau,    Mouatah.   f.    Cbem.    8   (1687),  | 

8.  181. 
•)  Brimrer,  Joum.  f.  prakt.  Chem.  [■>],  17  (1878),  |, 

8.  133;    Senoki,  B.  B.  7    (1871)   und   8   (1875);  i 

Eugler  und  Janeake,  Ibid.  »  (1H76).  Ij 

*)  Nach  dem  Vorgänge  von  E.  Fischer  (Annsl.  '' 

der  Chem.  286  [I "    — '     -    -    -"   ■■- 

Ref.  S.  829)  werdf 


kerni  als  Py-  (l-,  2-,  3-1  Derivate,  diejenigen  des 
Benzolkem*  bIs  B-  (1-,  2-,  3-,  4-)  Derivate  unter- 
achieden. 

')  Bri^er,  1.  c  und  B.  B.  12  (1879),  S.  1986. 

*]  Nencki,  Zeitgchr.  f.  pbyaiolog.  Obern.  1(1880), 
S.  371. 

•)  Salkowsky,  B.  B.  12  (1879),  8.  651. 

"")  Stöhr,  B.  B.  80  (1887),  8.  813  nnd  1108; 
Loebisch  und  Halfstti,  Honatah.  f.  Chem.  »(1888), 
8.  629. 

")  Ann.  Chem.  Pharm.  886  (1886),  8.  229. 
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CR 


l80indo1:  C^H^ 


\ 


>KH.  — 


CH 


C         C 


c 


c 


N 


c 


entsprechen  wüi'de;  in  dem  also,  ähnlich  wie 
im  J  u  1 0 1 ,  der  Stickstoff  mit  drei,  zu  zwei 
verschiedenen  Kernen  gehörigen  Kohlenstoff- 
atomen verbunden  ist. 

h)  Fhenotriearbodiazobasen. 

Cell,  .  N,C. 

Diesem  gemischten  Kerne  entsprechen  drei 
an  Verbindungen  reiche  Reihen  isomerer  Basen : 


c«H  /      ;CH 


I 

Cell,/ 


CH. 


NH 


N' 


Imidaxol 
/9-B«nzodiaxo1 


Indazol 
a-Bentodiasol 


,1 


CH 


C.H.<  >N 

^NH/" 

Itfoindaxol 
Beazopynuol. 

Imidazole  (Anhydrobasen  und  Aldo- 
hydine): 

R"/        \C.R'. 

Die  einfachst  konstituierten  Imidazole  sind 
die  Gly  oxaline.^)  Die  richtiger  alsPhen  o- 
imi  dazole  zu  bezeichnenden  Imidazole  oder 
Anhydrobasen  mit  gemischter  Kette  entstehen 
nach  folgenden  allgemeinen  Bildungsweison : 


Irrtümlicherweise  ist  die  Bezeichnung  Iso- 
iudol  für  das  D  i  p  h  e  n y  1  p  y  r  az  i  n  gebraucht 
worden.  Zur  Zeit  ist  weder  das  Isoiudol,  noch 
eines  seiner  Derivate  bekannt. 

Pyrindol. 

Mit  dem  Namen  Pyridindol  oder  Pyr- 
indol  belegt  A.  Angeli^)  die  hypothetische 
Base:  CgH,N,  welche  dem  mit  dem  Indol 
isomeren  Kerne: 


1.  Ans  den  Orthonitroderivaten  der  Anilide 
durch  Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure.  Das 
zunächst  entstehende  Amidoderivat  gebt  unter 
Abspaltung  von  Wasser  in  die  Anhydrobase 
über:») 


C 


NH.COCH. 


NH 


—  HgO  = 


2 


OrthoamidoMMtanilid 


^6^4  \  ^C  .  CHg. 

AthenylphenyleBdiamiii. 

2.  Aus  den  Orthodiaminen  beim  Erhitzen 
mit  einer  Säure,  wie  z.  B.  Ameisen-,  Benzoe- 
säure etc.  Es  entsteht  hierbei  zunächst  ein 
Anilid  und  aus  diesem  weiter,  durch  Wasser- 
abspaltung, das  Imidazol:^) 

^t^X  +  CHgCOOH  =  2  H,0  + 

^SH, 

OrthophenyleBdiamiii 

\n 

3.  Durch  Einwirkung  der  Orthodiamine  auf 
Acctessigester.*) 

4.  Auf  besonders  leichte  Weise  aus  den 
monoalkylicrten  Orthodiaminen  durch  Be- 
handeln mit  Essigsäureanhydrid  und  Natrinm- 
acotat.®) 

Aus  neueren  Untersuchungen  hat  sich  er- 
geben, dafs  die  aus  Aldehyden  und  Ortho- 
diaminen^) entstehenden  sogenannten  Alde- 
hyd i  n  e  oder  Aldehydinbasen  Derivate 
von  Anhydrobasen  sind:») 

C.h/   .       +  2  CHO .  C,H,  =  2H,0  -f 


NH, 


N\   CHo  .  CgHs 


<^«H«<^  '>c.c;h 

Benxaldehydin. 

So  gelangte  Hinsberg  zum  Benzaldehydin,  in- 

/NH. 
dem  er  die  Anhydrobase :  C^H^/  >C .  C^H^ 

"  N^ 
mit  Benzylchlorid  behandelte. 


>)  Atti  della  R.  Accad.  dei  Lincei  6  (1890), 
2tes  Sera.  S.  613. 

«)  Enciclop.  Chim.  Suppl.  Ann.  1891,  S.  414. 

»)  Hübner,  Ann.  Chem.  Pharm.  209  (18«1), 
S.  353. 

*)  B.  B.  8  (1875),  S.  677;  10  (1877),  8.  1123; 
19  (1886),  S.  1757. 


^)  B.  B.  12  (1879),  S.  953;  19  (1886),  8.  2977. 
0)  ßamberger  u.  Walz,  B.  B.  24  (1891),  8.  2077. 
')  Ladenburg,  B.  B.  11  (1878),  8.  590  u.  1649. 
•)  HinsberR,  ß.  B.  19  (1886),  8.  2025  und  20 
(1887),  8.  1585. 
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m 


Die  I  m  i  d  a  z  0  1  e  sind  beständige,  kry- 
stallisierende,  einsäuerige,  in  Wasser  unlösliche, 
in  Alkohol  lösliche  Basen.  Bei  100®  ver- 
binden sie  sich  leicht  mit  l  oder  2  Molekülen 
Alkyljodid;  hingegen  gelingt  es  nicht,  durch 
Behandeln  mit  Säurechloriden  oder  Säure- 
anhydriden Acidylderivate  zu  gewinnen.') 

Unpassender  Weise  hat  man  mit  dem  Namen 
Aldehydin  auch  das  Coliidin :  CgH,,N  be- 
legt, welches  aus  Aldehydammoniak,  bezw. 
Äthyleuchlorid  und  Ammoniak  erhalten  wird. 

Die  Anhydrobasen  der  Amidomercaptane, 
welche  ein  Atom  S  an  Stelle  der  NH-Gruppe 
enthalten,  sind  unter  der  Bezeichnung :  Benzo- 
thioazole  beschrieben. 

Die  Unterscheidung  der  Orte  im  Molekül 
derlmidazole  oder  Anhydrobasen  er- 
giebt  sich  aus  nachstehendem  Schema: 


/  (ana) 
HC(p) 

I 
HC(m) 

\  (0)1 


.NH. 


u 


CH 


N. 


Die  Imidazole  entstehen  sonach  durch  Ver- 
einigung eines  Benzolkernes  mit  einem  ß- 
Pyrazolkern. 

Zahlreiche,  dem  Tetrahydrochinolin  und 
dessen  Homologen  entsprechende  Imidazole, 
in  denen  ein  Stickstoffatom  an  drei  verschiedene 
Carbonkerne  gebunden  ist,  wurden  von  Bam- 
berger dargestellt.*) 

Hof  mann')  erhielt  Anhydrobasen  durch  Be- 
handeln der  aliphatischen  or-Diamine  mit  Essig- 
säureanhydrid. Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafs 
in  der  aromatischen  Reihe  nur  die  Ortho- 
Diamine  Anhydrobasen  liefern,  während  in  der 
aliphatischen  Reihe  sowohl  die  a-,  als  auch 
die  ß'  und  ;^-Diamine  solche  zu  bilden  ver- 
mögen. 

Indazol.  —  Das  Indazol  wurde  von  E.  Fischer 
undKugel^)  durch  Erhitzen  von  Ortho- Hydrazin- 
zimmtsäure  erhalten: 


CeH,<( 


CH«CH.COOH 


NH .  Ntt 


=  CH3COOH  + 


XH. 
C,H,<        \\H, 


indem  dieselbe  dabei  in  Indazol  und  Essig, 
säure  zerfällt. 

Das  Indazol  krystallisiert  aus  heifsem  Wasser 
in  bei  146^,5  schmelzenden  Nadeln  und  siedet 
bei  270^.  Es  verbindet  sich  mit  Säuren  und 
bildet  auch  mit  einigen  Basen  Salze ;  auch 
liefert  es  ein  Nitrosoderivat.**) 

Zur  Bestimmung  der  relativen  Stellung  der 
Substitueuten  werden  die  Orte  des  Indazol- 
kernes  durch  Zahlen  und  zwar  in  der  aus  dem 
nachstehenden  Schema  ersichtlichen  Weise  be- 
zeichnet : 

7       N(l) 


V  (2). 


C(3) 


Interessant  ist  die  Bildung  des  2-(n-)  Phenyl- 
indazols  aus  Ortho-Amidobenzylanilin:^) 


NH, 


^6^4 


\/      \/ 
CH, 


NH.C.H, 


-f  0,  =-2H,0  + 


N 


\ 


\ 


/ 


N.C.H,. 


CH 


Dasselbe  ist  krystallisiert  und  schmilzt  bei 
82-84**. 

Durch  Reduktion  mit  Natrium  geht  es  in 
das  bei  98®  schmelzende  2-(u-)-Phenyl,  l-(n-)- 
3-Dihydroindazol : 

NH 


\C,E,  N.CeH, 

CHg 

Über. 

Die  Indazol-Derivate  haben  Ähnlichkeit  mit 
den  Acridinabkömmliugen.   Wie  diese  enthalten 

sie  die  vicrwortige  Gruppe :  ^CH — N\.  Die- 
selbe ist  im  Acridin  an  zwei  Benzol  kerne,  im 
Indazol  hingegen  an  einen  Benzolkern  und 
eine  NH-Gruppe  gebunden. 


*)  Der  Umstand,  dafs  sich  die  Anhydrobasen 
durch  keines  der  bekannten  Reduktionsverfahren 
hydrieren  lassen,  machen  es  nach  0.  Fischer 
rweifelhaft,  ob  im  Molekül  dieser  Verbindungen 
überhaupt  eine  doppelte  Bindung  enthalten  ist 
(B.  B.  82  [1889],  S.  645). 


«)  B.  B.  24  (1891),  S.  2058. 
»)  B.  B.  21  (1^88),  S.  23  V>. 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  221  (18S3),  S.  280. 
6)  E   Fischer  u.  Tafel,  Ann.  Chem.  Pharm.  227 
(1885),  S.  314. 
•)  Paal,  B.  ß.  24  (1891),  S.  960. 
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Benzopyrazol  oder  Isoindazol: 

CH     CH 

^\/\ 
HC       C       N 

I        II        I 
HC       C NH. 

\/ 
CH 

Derivate  dieses  Kernes  wurden  von  E.  Fischer 
entdeckt,  welcher  auch  ihre  Isomerie  mit  den 
betreffenden  Imidazolabkömmlingen   nachwies. 

Als  C  h  i  n  a  z  0  l  ist  das  M  e  t  h  y  1  i  s  o  - 
indazol: 

C .  CH« 


CaH«<^N 


'3 


NH 

bezeichnet  worden.  Wir  müssen  uns  hier  auf 
die  namentliche  Erwähnung  dieser  interessanten 
Verbindungen  beschränken,  und  zwar  umso- 
mehr,  als  dieselben  nur  sehr  schwache  Basen 
sind.  Über  die  Litteraturnachweise  der  wichtig- 
sten einschlägigen  Arbeiten  s.  die  Fufsnote.^) 

3.  Fhenotricarbotriazobasen. 

CßH^  .  Ng. 

Azimide    und    Uydrazimide.    —    Als 

Azimide  oder  Azimidokörper  bezeichnet  man 
diejenigen  Verbindungen,  welche  den  Triazo- 
kern  >NjjH  cuthalten. 

Dieselben  cutstehen  aus  den  aromatischen 
Ortho- Diaminen  durch  Behandeln  mit  Salpetrig- 
säure. Es  sind  sehr  beständige,  aber  nur 
schwach  basische  Verbindungen.  Das  Imid- 
Wasserstoffatom  (des  Triazokernes)  kann  durch 
Metalle,  Acidyle  und  Alkyle  ersetzt  werden. 
Über  die  Konstitution  der  Azimidokörper  waren 
die  Ansichten  lauge  Zeit  geteilt. 

A.  Kekule^)  gab  ihnen  die  Formel: 


N=N 


während  P.  Griefs*)  die  Konstitution: 


R" 


\n/' 


annahm. 


Das  erste  Glied  dieser  Reihe  wurde  von  Hof- 
mann dargestellt  und  von  ihm  Nitrodiazo- 
phenylendiamin  genannt.^) 

Auf  Grund  früherer,  in  Gemeinschaft  mit 
Lawsen,*^)  Arzberger*)  und  Campbell')  ausge- 
führter Arbeiten  kam  Zincke^)  za  dem  Schlafs, 
dafs  die  Azimide  zwei  Reihen  isomerer  Ver- 
bindungen zu  bilden  vermögen: 

1.  Eigentliche  Azimide,  welche  die 
Triazogruppe : 

/       und 
-N-R , 

2.  Pseudoazimide,  welche  die  Gruppe: 

I>R 

enthalten. 

Die  ersteren  entstehen  aus  den  Ortho- 
Diaminen,  bezw.  deren  Derivaten,  durch  Ein- 
wirkung von  Salpetrigsäure,  und  haben  die 
von  Kekul6  angenommene  Konstitution;  die 
Pseudovorbindungen  hingegen  aus  den  Ortho- 
Amidoazoverbindungen  durch  Oxydation  und 
durch  Spaltung  der  von  diesen  sich  ableitenden 
Diazoimide. 

Die  Azimidokörper  nähern  sich  den  Diazo- 
amidoverbindungen,  von  denen  sie  sich  jedoch 
durch  ihre  grofse  Beständigkeit  unterscheiden. 

Nölting  und  Abt*)  halten  es  gleichfalls  für 
sehr  wahrscheinlich,  dafs  die  von  den  Ortho- 
Diaminen  abgeleiteten  Azimide  nach  der  Formel 
(1)  konstituiert  sind. 

Schöpff*^)  erhielt  aus  Phenyl-ortho-Phenylen- 
diamiu  durch  Behandeln  mit  Salpetrigsäure 
Ortho-Phenylazimidobenzol: 


^6^4 


NH.C.H, 


NH. 


-f.  XOOH  =  C^H^ 


N.CeH, 


+  2H,0. 

Auch  diese  Reaktion  bestätigt  demnach  die 
von  Kekule  für  die  eigentlichen  Azimidokörper 
aufgestellte  Formel. 

Ein  weiterer  Beweis  der  Richtigkeit  der 
von  Kekul^  für  die  aus  den  Ortho  -  Diaminen 
durch  Behandeln  mit  Salpetrigsäure  entstehenden 
Azimido Verbindungen  angenommenen  Konstitu- 
tion ergicbt  sich  aus  den  VersuchenBoessnecks,  ^  ^) 


*)  E.  Fischer  und  Tnfel,  1.  c;  E.  Fischer  und 
Kugel,  1.  c;  B.  B.  16  (lö83),  S.  654;  Ann.  Chem. 
Pharm.  221  (1883),  S.  285;  Wagner,  Ibid.  242 
(1887),  S.  385;  V.  Meyer,  B.  ß.  22  (1889),  S  321. 

^)  Lehrb.  der  org.  Chem.,  Band  II,  S.  739. 

»)  ß.  ß.  16  (lö82),  S.  1878  und  Bull.  See. 
Chim.  [2],  89  (1883),  S.  167. 

*)  Ann.  Chem.  Pharm.  116  (1860),  S.  249  und 
Ladenburg,  B.  B.  Itt  (I883j,  S.  147. 


'^)  Bull.  Sog.  Chim.  [2],  46  (1886),   8.  231   und 
48  (1887),  8.  566. 

«)  Bull.  See.  Chim.  [3]  8  (1890),  S.  95. 
')  Ann.  Chem.  Pharm.  266  (18ö9),  S.  339. 
•)  ß.  ß.  28  (1890),  S.  1316. 
•)  B.  ß.  20  (1887),  S.  2999. 
*")  B.  ß.  28  (1^9u),  S.  1839. 
*»)  B.  B.  19  (;8ö6),  S.  1757. 
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3H 


welcher  aus  Acetyl-ortho-Pheuylendiamin  durch 
Behandeln  mit  Salpetrigsäure  ein  Acetylazimid 
erhielt : 

.NH .  COCHo 


C^H^i 


NH 


3 


4-N00H  =  2H20 
N.COCH. 


'8 


+  C.HX     \ 

Sonach  würden  die  Azimide  und  Pseudo- 
azimide  in  nachstehender  Weise  zu  formu- 
lieren sein: 

NH  N 


AAn     ^"^^ 


\/ 


-N 


NH 


Asimide 


N 


C,H,< 


PHendoaziiDide. 

Ein  Pseudoazimidoderivat  ist  das  Ortho- 
Phenyiazimidobenzoi  von  Gattermann  und  Wich- 
mann :^) 

C.Hyl^N.C.H,. 

Durch  Addition  von  H^  gehen  die  Azimide 
in  Ortho-Araidoazokörper^)  oder,  wie 
Zincke^)  sie  nennt,  Hydrazimide  oder 
Hydrazimidoverbiudungen  über.  Das 
Hydrazimid  selbst: 

.NHv 

\nh 

NH/ 

läfst  sich  als  Hydrinden:  C^H^^  ^CHg 

\CH,^ 
auffassen,    in    welchem    die   3   CII^ -Gruppen 
durch  3  NH- Reste  ersetzt  sind. 

Isomer  mit  den  Azimidokörperu  sind  die 
Verbindungen,  welche  die  einwertige  Gruppe 
N^  enthalten  und  deren  Typus  das  Dlazoben- 
zolimid:    C^Hj^Ng    ist,    fUr    welches    bereits 

N 

i|  annahm. 
N 

Diese  letztere  hat  durch  die  von  Gurtius  vor 
kurzem  ausgeführte  Synthese  der  Stickstoff- 
wasserstoffsäure   oder    des    Azoimids: 

HN<^  ll  ,   welche  Verbindung   den    Charakter 

\n 

einer  starken  Säure  besitzt,  ihre  Bestätigung 
erhalten. 


Azammoniambase.    —   Die  von   Zincke 
aus  Benzolazophenyl-/:?-Naphtylamin : 

.N=N.C,H,  a 

\NH.C,H,     ß 

durch  Oxydation  mit  Cbromsäure  dargestellte 
Azammoniumbase :  Cg^HjgNj.OH  könnte  die 
Konstitution : 


HO 


^10^ 


6 


N 


N 


N 


besitzen.     Vorstehende    Formol    bedarf    aber 
noch  experimenteller  Begründung. 

Diese  Azammoniumbase  ist  giftig.  Sie  wirkt 
hauptsächlich  auf  das  Centrainer vensystem  und 
lähmend. 

3.  Phenotetracarbonbasen. 

(^Chinolinbasen). 

Die  Basen  dieser  Gruppe  sind  in  mehr- 
facher Hinsicht  von  besonderer  Wichtigkeit. 
Sie  leiten  sich  von  dem  Phenotetracarbonkern, 
d.  h.  vom  Naphtalinkern : 

CH     CH 


HC       C       CH 


HC       C       CH 

CH    CH 
ab. 

Durch  Ersatz  einer  oder  mehrerer CH-Gruppen 
durch  N  in  dem  einen  der  beiden  Kerne  er- 
hält man  dann  weiter  die  folgenden,  abge- 
leiteten stickstoffhaltigen  Kerne : 


\ 


Kekul^  die  Konstitution  C^H^  .  N 


\ 


N 


N 


N 


Zahl  der  möglichen  o 
Isomeren : 


N 
N 


N 


/V\n 

^N 

N 


Zahl  der  mAgUohen     2 
liomeren : 


1. 


*)  B  B.  21  (1888),  S.  1633;  Journ.  de  Pharm, 
et  de  Chim.  1893,  II,  S.  44t)  und  Thiele,  ibid. 
8.  475. 


•j  Noeltinjr  u.  ü.  Witt,  B.  B.  17  (1884),  S.  77. 
»)  B.  B.  18  a885),  S.  3132. 
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Die  derart  resultierenden  Basen  sind  dem- 
nach als  Pheno tetracarbomonazobasen 
oder  Phenazine,  Phenotetracarbo- 
diazobasen  oder  Phenodiazine  u.  s.  w. 
zu  unterscheiden  ;^s.  S.  188). 

Aufser  vielen  künstlichen  Alkaloiden  gehören 
in  diese  Gruppe  auch  einige  der  wichtigsten 
natürlichen  Pflanzenbasen,  wie  Chinin,  Cin- 
choniu,  Hydrastin,  Narkotin,  Papaverin  und 
Strychnin,  und  haben  diese  deshalb  auch  in 
dieser  Gruppe  Aufnahme  gefunden. 

a)  Phenotetracarbomonazobasen 

oder  Phenazine  (Ghinolinbasen). 

Je  nachdem  das  Stickstoffatom  sich  im 
Naphtalinkern  in  a-,  bezw.  /^^  Stellung  befindet, 
unterscheidet  man  die  hierher  gehörigen  Basen 
als  a-Chinolinbasen  und  /^-Ghinolin- 
basen. 

a-Ghlnollnbasen. 

Die  einfachst  konstituierte  Base  dieser  Gruppe 
ist  das  von  Gerhardt  entdockte  Chinolin  (s.  S.  11). 

Die  zuerst  von  Körner,  Baeyer  und  Dewar 
aufgestellte  Eonstitutionsformel  des  Chinolins 
wurde  später  von  Bornthsen  ^)  und  Ladenburg  *) 
mit  Rücksicht  auf  die  Isomerieverhältnisse,  und 
um  die  gröfsere  Beständigkeit  des  Pyridin- 
kemes  schärfer  hervorzuheben,  in  die  zur  Zeit 
allgemein  anerkannte  Formel: 

CII      GH 
IIC3       C       /*CH 


UV2        C       «CII 


\i/ 


\ 


\ 


CII      N 

abgeändert.*) 

Auf  die  zwischen  Naphtaiin  und  a-Chiuolin 
bestehenden  engen  Beziehungen  wurde  man 
zuerst  durch  das  Studium  ihrer  Oxydations- 
produkte aufmerksam,  welches  zu  der  Er- 
kenntnis führte,  dafs,  während  Naphtaiin  Ortho- 


Phtalsäuro  liefert,  a-Chinolin  zu  Ortho-Pyridin- 
dicarbonsäuro  oxydiert  wird. 

Bezeichnet  man  mit  (I)  und  (11)  die  beiden 
Kerne  des  Naphtalins,  mit  Py  und  Bz  hin- 
gegen die  beiden  Kerne  des  a-Ghinolins,  so 
erhellt  aus  den  beiden  nachstehenden  Gleich- 
ungen, dafs  sich  die  Oxydation  auf  die  Kerne 
(II),  bezw.  Bz  als  auf  die  am  wenigsten  be- 
ständigen erstreckt. 


CH 


CII 


HC         C         GH 

i     I     II    II  ;  I 
HG         C         GH 

CH     CH 


CH     GOOH 

/\/ 
HC        C 

I         II 
HG        G 

\/\ 
CH     GOOH 


+  90  = 


-f  200^  +  HjO. 


o-PhtulK&nre 


GH 


CH 

y      \/ 
HC         C 

I    Py    II    Bi 
HG         C 

N        Gl 


\ 
GH 

CH 

/ 


4-90 


CH       GOOH 

HC        C 

HC        C  +2C0,  +  H,0 

\/\ 
N      GOOH 


Pyridindicarbons&ure. 

Die  folgende  Tabelle  enthält  eine  Zusammen- 
stellung der  Chinolino  einfachster  Konstitution. 


Namen 

Formel 

Eonstitntion 

a-Chinoliu 

Con,N 

/CH=CH 

^N      CII 

Siedep., 
bezw.  Bohmelzp. 


Eatdeokt  durch 


Chlnaldin 


C,,II,N 


/ 


r^^-Chinaldin 


/CH^CII 
CßHA  I 

^N--G.CH3 

/ CH=C . GH. 
*    '\n— CH 


237« 

238—239'* 

Sm.  10—14" 
Sp.  250—255® 


1842,  Gerhardt 

1881,  Doebner  und 
Miller 

1883,  Riedel 


')  B.  B.  16  (1883),  S.  1808. 
«)  Ibid.  S.  2003. 


i|  erwähnten  Monographieen  des  Pyridins  sei  hier  be- 
,    sonders    auf   die    Publikation  von   Reifsert:   Das 


•}  Aufser  auf  die  S.  2i  2  (No.  5  der  Anmerkungen)  ij  Chinolin  und  seine  Derivate,  1889,  verwiesen. 
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m 


»■.«n 

Fdrnal      ,                          Ka»tItDt[aB 

..,...„..,.. 

/.Mclhylihinolin 
a-epidin) 

o-Töiueliinoliu 

(1:2) 

,C(CH,)=CH 

C,„1I,N            (J.HX                 I 
■N-      -CH 

CH,(o) 
r,ll,fCH=CH 

\n-ch 

Sp.  250—265" 
255» 

Williams 
1881,  Skraup 

m-ToIichinolin 

,CH,{n,) 

l'.H /CH=€H 

\s— CH 

259V 

(1:3) 

[i-Tolucbin3liD 

(1.4) 

,CH,(p) 

C,H,^CH=OH 

^N — CH 

257— 2J8''.5 

„          . 

a-j^-Dimethyl- 
chiDolin 

C„H„N 

,CH=C.CH, 
"    'S-— C.CH, 

Sn.  66» 

1887,  Rohde 

o-y-Dimothyl-               „ 
chiuolm 

^C.CH,.CH 
^N     ---C.CH, 

fl«Mlg 

1885,  Baeyer 

^-j'-Dlmelbyl-          ,        , 
chiDolin 

X;.CH,=C.CH, 
'^X-  -  -CH 

Sm.  65" 

18S7,  Miller  und 
Kinkelin 

O-Uethrlchinaldin   !        „ 
(l.ü) 

CH, 
C,H,^CH=CH 
^N— C .  CH, 

252" 

1883,  Doebner  und 
Miller 

m-Htthylcbinaldin 
(1:3) 

Sm.  61" 
Sp.  260-261" 

" 

p-Methylchinaldin 

(1:4) 
o-MBthjlIopidin 

/C(CH,)=OH 
(<|-)CH,.C,H,<,                 1 
'     '    ■    N—       Ol 

Sm.  60" 

Sp.  264-265" 

273—274" 

Knorr,  Annal.  der 
Chem.245{l8S8) 

m-Methyllepidin 

„ 

(m-)CH,. 

283" 

» 

p-Uethyllepidin 

„ 

(P-)CH,. 

280" 

., 

Dimethylbenzo- 
chlooliD    (2,3) 

" 

,CH=CH 
'CH.),  .C,ll,<          1 

273-274" 

1884,  Berond 

(1:3) 

„ 

„ 

268—269" 

„ 

(1:4) 

„ 

„ 

264—265"^ 

« 

o-Ätliykliiiiolm 

" 

/CH-CH 
CnH.<          1 

N— C.C.H, 

256",5 

1836,  Reher 

,:f-AthylchmoliD 

^CH=C.C,I1, 

^N    .CH 

266" 

Baeyer  \>.  Jackson 

^-AthylchinoliD 

yC(C,H.).Cll 

c.n,<            1 

^N           .CH 

271— »4" 

1686,  Roher 

Kryptidiu 

„ 

? 

? 

1856,  Williams 

Dispolin 

„ 

■( 

t 

1867,         „ 

314 
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Wie  die  Tabelle  lehrt,  ist  die  Zahl  der 
möglichen  Isomeren  eine  aufserordentlich  grofse ; 
so  onter  anderen  auch  diejenige  der  Basen 
von  der  Formel  ^  Cj^HjgN,  zu  denen  die 
Trimethyl-,  Methyläthyl-,  Propyl-  und  Isopropyl- 
Chiuoliue  gehören.  Von  diesen  sind  jedoch 
erst  die  wenigsten  bekannt.  Ebenso  sind  auch 
die  homologen  Basen  mit  sehr  hohem  Molekular- 
gewicht noch  wenig  uutersucht.  Williams 
isolierte  aus  dem  Steinkohleuteer  und  aus  den 
Produkten  der  trockenen  Destillation  des 
Cinchonins')  folgende  Basen : 


C„H„K 


Dispolin 

Tetrahirolin  CjgHjgN 

Peutahirolin  CijHj^N 

Isolin 

Ettidin 

Validin 


Andere  Chinolinbasen,  von  sehr  hohem 
Molekulargewicht,  wurden  von  Doebuer  und 
Miller, 2)  Berend,«)  Widman,*)  Harz,*)  Spady«) 
und  Anderen  erhalten. 

Auch  Chinolinbasen  mit  ungesättigten  Seiten- 
ketten sind  bereits  bekannt;  so  z.  B.  das  a- 
Vinylchiuolin:') 


I 


CH=:CH 


die  Zahl  der  Isomeren,  wenn  auch  die  sub- 
stituierenden Alkyle,  wie  Propyl  and  Iso- 
propyl,  in  mehreren  Isomeren  existieren. 

Von  den  zwei  das  Chinolin  bildenden  Kernen 
ist  der  stickstoffhaltige,  als  Pyridinkem  anter- 
schiedene,  der  beständigere;  so  wird  durch 
Oxydationsmittel  nur  der  Benzolkern  zerstört, 
indem  zugleich  Chinolin  und  seine  Derivate 
in  Pyridincarbonsäuren,  bezw.  Derivate  dieser 
übergeführt  werden. 

Nomenklatur.  —  Eine  einheitliche,  all- 
gemein befolgte  Nomenklatur  der  Chinolinab- 
kömmlinge  fehlt  zur  Zeit  noch.  Eine  Folge 
hiervon  ist  die  gegenwärtig  auf  diesem  Gebiete 
noch  herrschende  Willkür  und  Verwirrung. 

Die  drei  C-Orte  des  Pyridinkems  werden 
von  einigen  Autoren  durch  a,  j^,  y  unter- 
schieden, wobei  man  vom  N-Ort,  der  keine 
besondere  Bezeichnung  erhält,  ausgeht.  Nach 
einem  anderen  Prinzipe  bezeichnet  man  die 
drei  C-Orte  des  Pyridinkems  in  derselben 
Reihenfolge  mit  1,  2,  3.  Die  Orte  des  Benzol- 
kems  hingegen  werden  im  ersteren  Falle  mit 
1,  2,  3,  4;  im  letzteren  mit  1',  2',  3',  4' 
unterschieden,  wobei  man  von  dem,  dem  N-Orte 
des  Pyridinkems  entsprechenden  C-Atom  aus 
zählt : 


N — C.CII=CH, 


und  das  a-Allylchinolin:®) 


^•H,< 


.CH=CH 

I 
N--- C  .  CH=CH  .  CH 


8 


\         '« 


■{  V 


Aus  der  oben  angeführten  Formel  des 
Chinolins  geht  hervor,  dafs  die  Zahl  der  mög- 
lichen isomeren  Chiuoliuderivato  eine  aufser- 
ordentlich grofse  ist.  So  z.  B.  sind  7  Mono- 
methylchinoline,  21  Dimethylchinoline  u.  s.  w. 
möglich. 

Noch  gröfscr  wird  die  Zahl  der  möglichen 
Isomeren,  wenn  die  substituierenden  Elemente 
oder  Gruppen  verschieden  sind.  So  z.  B. 
läfst  die  Theorie  42  Methyläthylchinoline  vor- 
aussehen ;  6  derselben  enthalten  die  Alkyle 
(CH3  und  CoII^)  beide  im  Pyridinkern ;  24 
andere  nur  die  eiue  Alkylgruppe  im  Pyridin- 
kern, die  zweite  im  Beuzolkern,  und  in  den 
12  letzten  endlich  sind  beide  Alkyle  dem 
Benzolkern  angelagert. 

Ins  unendliche  vergröfsert    sich  schliefslich 


Im  vorliegenden  Werke  ist  die  der  Formel 
(I)  entsprechende  Nomenklatur  zur  Anwendung 
gebracht  worden. 

Die  Orte  1,  2,  3  des  Benzolkerns  pflegt 
man  ferner  auch  als  Ortho-,  Meta-,  Para-, 
und  den  Ort  4  als  zweite  Meta-Stellung  (näm- 
lich zum  N-Atom  des  Pyridinkems)  zu  unter- 
scheiden. Nach  dem  Vorgange  von  0.  Fischer*) 
I)flegt  man  diesen  vierten  Isomerieort  des 
Chiuolin-Benzolkerns  ferner  auch  durch  das 
Präfix  „aua"  zu  kennzeichnen. 

Gemäfs  der  von  Baeyer^®)  vorgeschlagenen 
und  von  vielen  deutschen  Chemikern  ange- 
nommenen Nomenklatur  wird  der  Benzolkern 
mit  „B",  der  Pyridinkern  mit  „Py"  unter- 
schieden, während  die  Orte  in  beiden  Kernen 
mit  Zahlen  bezeicbuet  werden : 


>)  Jahresber.  1856  und  1867. 
^)  B.  B.  17  i\SH4\  S.  1710. 
»)  B.  B.  18  (1885),  S.  H76. 
*)  B.  B.  19  (1886),  S.  255. 
*;  B.  B.  18  (18ö5),  S.  3395. 


•)  B.  B.  17  (1884^  und  18  (1885). 
')  Ann.  Chem.  Pharm.  246  (1888),  S.  172. 
«J  B.  B.  20  (1887),  S.  2041. 
•j  B.  B.  17  (1884),  S.  755. 
^oj  Ibid.  S.  960. 
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3l5 


3 


2 


B 


Pj 


2 


1 


N 

Hiernach  würde  z.  B.  das  Meta-Oxychinolin, 
weiches  das  Hydroxji  in  der  Stellnng  2  des 
Benzoikems  enthält,  als  B-2-Oxychinolin  zu 
bezeichnen  sein. 

Andere  Autoren,  wie  Fischer  und  Willmark, 
bezeichnen  die  Stellungen  des  Benzolkerns 
durch  griechische  Buchstaben. 

Das  einfachste  und  sicherste  Mittel,  unter 
den  gegebenen  Verhältnissen  jede  Verwirrung 
zu  vermeiden,  ist :  die  Formel,  wenn  möglich, 
mit  Angabe  der  relativen  Stellungen  zu 
schreiben. 

Bildungsweisen  des  Ghlnollns  nnd  der 
Ghlnolinbasen.  —  Die  Formel  des  im  Jahre 
1842  von  Gerhardt  entdeckten  Chiuolins  wurde 
von  Laurent^)  und  zwar  auf  Grund  von  Ana- 
lysen festgestellt,  die  derselbe  mit  den  von 
Gerhardt  und  von  Bromeis  dargestellten  Pro- 
dukten ausgeführt  hatte. 

Später  wurde  durch  Williams  der  Nachweis 
geführt,  dafs  nach  der  Gcrhardt*schen  Dar- 
stellungsmethode des  Chinolins  durch  Schmelzen 
von  Cinchonin,  Chinin  oder  Strychnin  mit 
Ealiumhydroxyd  neben  Chinolin  noch  zwei 
weitere  und  diesem  homologe  Basen:  das 
Lepidin:  Cj^H^N  und  das  Kryptidin: 
C,jHj,N  entstehen,*)  dagegen  erhält  mau  — 
nach  Wischnegradsky  —  nur  Chinolin,  wenn 
man  das  Cinchonin  der  trockenen  Destillation 
mit  Kaliumhydroxyd  unter  Zusatz  von  Kupfer- 
oxyd unterwirft.^)  Bemerkenswert  ist  jedoch 
auch  hier  das  differente  Verhalten  des  Chinins, 
indem  dieses  bei  der  trockenen  Destillation 
mit  Kaliumhydroxyd  kein  Chinolin,  sondern 
das  von  Köni.s^)  als  Chinolidin  bezeich- 
nete Paramethoxychinolin :  C^^jH^NO  liefert. 

Hofmann*)  hatte  bereits  früher  aus  Stein- 
kohlenteer eine  von  ihm  L  e  u  k  o  1  i  n  genannte 
Base  isoliert,  welche  von  Einigen  als  mit  dem, 
auch  Cinchochinolin  oder  a-Chinoliu  be- 
nannten Gerhardt'schen  Chinolin  identisch,  von 
Anderen  als  mit  diesem  nur  isomer  betrachtet 
und  demgemäfs  als  /^^  -  C  h  i  n  o  1  i  n  unter- 
schieden wurde.  Durch  die  Untersuchungen 
von    Hoogewerff   und    vau  Dorp,®)    Jacobson 


und  Reimer')  und  von  W.  Spalteholz*)  ist 
dann  später  der  Nachweis  geführt  worden, 
dafs  das  Chinolin  aus  Cinchonin,  das  Leukolin 
des  Steinkohlentcers  und  schliefslich  das 
synthetische  Chinolin  ein  und  derselbe  Körper 
ist.  Ferner  wurde  nachgewiesen,  dafs  der  als 
Cyanin  bezeichnete  Farbstoff,  welcher  sich 
aus  gewöhnlichem  Chinolin  beim  Behandeln 
mit  Amyljodid  und  Kalilauge  bildet,  nur  ent- 
steht, wenn  das  verwendete  Chinolin  Lepidin 
enthält. 

Von  den  zahlreichen  bekannt  gewordenen 
Bildungsweisen  der  Chinolinbasen  seien  nur 
die  folgenden  erwähnt: 

1.  Aus  orthosubstituierten  Benzol- 
derivaten, 
a)  Ortho-Amidohydrozimmtsäure  geht  durch 
Wasserabspaltung  in  Hydrocarbostyril  über: 


CqH^ 


CH^-CH,  CH^-CHg 

,       =h,o+c,h/     "   I 

\NH,  COOH  \NH-  CO 

Hydrocarbostyril, 

welches  dann  —  durch  Behandeln  mit  Phosphor- 
pentachlorid  —  weiter  in  Dichlorchinolin : 

CH=C .  Cl 


N= 


C.Cl 

verwandelt  wird.*)  Diese  Umwandlung  ist 
insofern  von  Interesse,  als  durch  sie  die  Körner- 
sche  Hypothese  ihre  erste  experimentelle  Be- 
gründung erhielt. 

Vom  Orthoamidozimmtaldehyd  gelangt  man 
durch  Abspaltung  von  Wasser  direkt  zum 
Chinolin  (Baeyer  und  Drcwsen) : 


,CH=CH 


CH-CH 


CeH,/         I       -H,0  =  C,Hy         | 

\nh,cho  X\=0H. 

Aus  diesen  beiden  Beispielen  erhellt,  dafs 
sämtliche  Orthoamidoderivate  des  Benzols, 
welche  einen  Tricarbonidkern  als  zweite  Seiten- 
ketto  enthalten,  Chinoliuo  liefern  müssen. 

b)  Ringschliefsung  tritt  ferner  auch  ein, 
wenn  Orthoamidobenzaldehyd  mit  Aldehyden, 
Ketonen  oder  Ketonsäuren  in  Gegenwart  von 
Natronlauge  bei  40—50^  im  Wasserbade  be- 
handelt wird.^**) 

Die  Reaktion  verläuft  dabei  in  mehreren 
Phasen:    so  z.  B.    entsteht    aus  Orthoamido- 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.  62  (1847). 
«)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  13],   45  (1855). 
•)  B.  B.  18  (1880),  S.  2318. 
*)  Ibid.  S.  2096 

*)  Ann.  Chem.  Pharm.  58  (1845)  und  Annal.  de 
Chim.  et  de  Phys.  [3]  9  (1843). 


ö)  Key.  Trav.  chim.  1882. 
')  B    B.  16  (1883),  S.  1082. 
«)  Ibid.  S.  J847. 

•)  Baeyer,  B.  B.  12  (187^»),  S.  1320. 
»<>)  Friedländer,  B.  B.  16  (1882\  S.  2574;  Fried- 
länder u.  Gohring,  Ibid.  16  (1883),  S.  1833. 
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.^ua 


beuzaldehyd  beim  Behandein  mit  Acetaldehyd 
nnd  Natronlange  zunächst  Orthoamidozimmt- 
aldehyd : 


^c .  cno 

II 
C.NH, 


4-  CII3  .  CHO  =  H^O  + 


)C  .  CH=CH  .  CHO 


/C .  NHg. 


Derselbe  ist  jedoch  nicht  beständig,  sondern 
geht  spontan  nnter  Abspaltung  der  Elemente 
des  Wassers  in  a-Chinolin  über: 

CH 

/\ .  c .  cn=cn .  CH;0;     ^^^  ^ch 


.C.  NH, 


CH 


4.H2O. 


\/c\/ 

N 


Chinolin. 


U,  Synthesen  mittels  der  Aniline. 
a)  Königs^)  erhielt  Chinolin,  als  er  den 
Dampf  von  Allylanilin  über  erhitztes  Bleioxyd 
leitete ;  ferner  durch  trockene  Destillation  von 
Acroleinaniliu.  Beide  Bildungsweisen  lassen 
sich  in  folgender  Weise  erklären: 

Wie    aus    Phenylbutylen    durch    Oxydation 
Naphtalin  entsteht: 


CH 


CH 


8 


HC       CH    CH 


2 


HC       C 

CH    CH 


+  0«=2H,0+   I 
CH  *      HC 


CH     CH 

/\/\ 
HC       C       CH 

II        I 
C       CH 

CH    CH 


Naphtalin 

SO  geben  alle  diejenigen  Verbindungen,  welche 
drei  Kohlenstoffatome  an  das  Stickstoffatom 
dos  AniÜDS  angelagert  enthalten,  bei  der 
Oxydation  a-Chinolin.  Demnach  mufs  man 
a-Chinoliu  sowohl  durch  Oxydation  von  Allyl- 
anilin: 


CR 


CH 
C 


CH 

I     +0o=2H„0  + 
CH. 


CH 
CH 


'2 


CH, 


NH 


\/\y 


CH. 

CH 

CH     CH 

T    c 

1      +0. 

r       CH 

=  H,0  + 

1 

c 

N 

v/ 

N 

CH 

1 

CH. 


AoTolelnanilin. 

b)  Skraap  gelangte  zum  Chinolin,  bezw.  za 
Homologen  desselben  durch  Erhitzen  von  Anilin 
mit  Glycerin,  Nitrobenzol  und  Schwefelsäure  *). 
Schon  vordem  hatte  Graebe  nach  der  gleichen 
Methode  das  Alizarinblau,  d.  h.  ein  Derivat 
des  Anthrachinolins,  erhalten. 

Die  Skraup'sche  Reaktion  verläuft  derart, 
dafs  sich  zunächst  aus  dem  Glycerin  unter  dem 
deshydratierenden  Einflufs  der  Schwefelsäure 
A  c  r  0 1  e  I  n  bildet : 

CH,  .  OH  CH, 

I  II 

CH  .OH  —  2H,0  =  CH 
I  I 

CH,  .  OH  CHO. 

Dieses  verbindet  sich  dann  weiter  mit  dem 
Anilin  zu  Chinolin,  wobei  das  vorhandene 
>(itrobenzol  den  zur  Kondensation  nötigen 
Sauerstoff  liefert: 


CH 


C.NH 


HHC. 
4.0-f  /CH  =  2H,0  + 


OHC/ 


Antlli 


AerolelD 

CH 

/\ 

CH 

1 

CH 

N 

a-Chinolin 

als  auch  von  Acrole'inanilin  erhalten:       1   findliche  Kohlenstoffatom  des  Anilins  frei  ist. 


Chinolin. 

Nach  derselben  Reaktion  erhält  man  mit 
den  substituierten  Anilinen,  wie  Orthonitro- 
anilin,  substituierte  Chinoline:  in  diesem  Falle 
demnach  Orthonitrochinolin ;  während  man 
durch  Verwendung  der  Homologen  des  Acrolel'ns 
zu  den  Homologen  des  Chinolins  gelangt.  Aus 
Crotonaldehyd  erhält  man  derart  a-Chinaldin. 

In  derselben  Weise  kondensieren  sich  Anilin 
und  Paraldohyd  bei  Gegenwart  von  ISitrobenzol 
uod  Salzsäure  zu  a-Chinaldin,  und  ebenso  ver- 
hält sich  Aldol. 

Die  Anwendbarkeit  der  Methode  von  Skraup 
ist  jedoch  an  die  Bedingung  geknüpft,  dafs 
das    zur  NH^-Gruppe    in    Ortho-Stellung    be- 


»)  B.  B.  12  (1879),  S.  45,'i  und  Mon.  scient.  [H], 
11  (IÖ81),  S.  821. 


«)  Monatsh.  f.  Chem.  2  (1881),  S.  139. 
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d.  h.  dafs  demselben  nur  ein  Wasserstoffatom, 
nicht  aber  ein  Alkoholradikal  angelagert  ist; 
denn  während  z.  B.  Ortho-Tolaidin: 


CH 


IC.NH 


2 


c.ca 


B-Methylchinolin   liefert,    wird    aus   Mota- 
Xylidin: 


C.CH 


8 


C.CHg 

kein  Cbinolinderivat  erhalten. 

Die  Methode  von  Skranp  zählt  zu  den 
Reaktionen  von  allgemeinster  Anwendbarkeit. 

Sämtliche  aromatischen  Amidoderivate  — 
Naphtylamine,  Amidoanthracene  u.  a.  m.  — 
lassen  sich  nach  derselben  in  die  entsprechenden 
Ghinoline  —  Naphtochinoline,  An th rachin oline 
u.  8.  w.  —  überführen. 

Diese  Reaktionen  verlaufen  jedoch  insofern 
nicht  ganz  gleichartig,  als  mit  steigendem 
Molekulargewicht  des  resultierenden  Chinolins 
eine  entsprechend  geringere  Ausbeute  erzielt 
wird  (Skraup).  Dies  gilt  besonders  für  die 
Nitrochinoline,  bei  denen  nach  dem  ursprüng- 
lichen Skraup'schen  Verfahren  stets  eingröfserer 
Anteil  der  verwendeten  Ingredienzien  durch 
Verharzung  für  die  Reaktion  verloren  geht. 
Diese  auf  die  oxydierende  Wirkung  der  ver- 
wendeten Nitroverbindungen  (Nitrobenzol, 
Nitrotoluol  etc.)  zurückzuführende  Verminderung 
der  Ausbeute  läfst  sich  verhüten,  wenn  man, 
wie  dies  neuerdings  Knueppel^)  nachgewiesen 
hat,  an  Stelle  dieser  ein  anorganisches  Oxydations- 
mittel, und  zwar  Arsensäure,  bezw.  Metaarsen- 
Bäure  oder  Arsenpentoxyd  verwendet. 

Eine  weitere  wichtige  und  für  die  Synthese 
der  homologen  Ghinoline  (Ghinaldine),  bezw. 
anderer  Ghinolinderivate  allgemein  gültige 
Bildungsweise  ist  von  Doebner  und  Miller'-O 
aufgefunden  worden.  Dieselbe  beruht  auf  der 
Kondensation  der  Aniline  mit  Paraldehyd  in 
Gegenwart  von  Salzsäure  oder  Schwefelsäure. 
An  Stelle  von  Paraldehyd  kann  dabei  auch 
einfach  Aldehyd  verwendet  werden.  Ersetzt 
man  den  letzteren  durch  einen  anderen  Aldehyd, 
so  erhält  man  die  entsprechenden  Homologen 
des  Ghinaldins.     Bei  dieser,  der  Skraup'schen 


analogen  Reaktion  entsteht  ebenfalls  zunächst 
ein  AcroleYn,  welches  sich  dann  mit  dem  Anilin 
zu  dem  betreffenden  Ghinaldin  kondensiert: 

1.  2  CHg  .  GHO  =  HgO  +  CFIO  .  CH»GH  .GH,, 

Crotonaldehyd 

.  GH 

II 
+  GH.GH3  =  H,0  +  H,  + 


CHO 


2.  GeH^.NH, 


GH=GH 


<\jn — 
N= 


G.CH 


8 


Ghinaldin. 

Eine  andere,  von  Knorr  aufgefundene,  all- 
gemein gültige  Bildungsweise  der  Ghinolin- 
derivate beruht  auf  der  Kondensation  der 
primären  aromatischen  Amine  mit  Ketonsäure- 
estern.*) 

Der  dabei  zunächst  entstehende  Fettsäure- 
ester spaltet  sich  beim  Behandeln  mit  Wasser 
im  Druckrohr  in  Alkohol  und  freie  Säure; 
diese  letztere  verliert  dann  weiter  unter  dem 
Einflufs  von  Kondensationsmitteln  Wasser,  in- 
dem sie  dabei  in  ein  Ghinolinderivat  übergeht. 

Rügheimer  erhielt  Ghinolinderivate  —  Tri- 
chlorchinoline  —  aus  den  malonsaueren  Salzen 
von  Anilinen,  bezw.  aus  Malonanilidosäuren 
durch  Behandeln   mit  Phosphorpentachlorid.*) 

3.  Durch  Überführung  von  Indol- 
derivaten  in  Ghinolinderivate.  —  Die 
Indole  gehen  in  Chinolinbasen  über,  wenn 
man  in  ihren  Kern  ein  Kohlenstoffatom  ein- 
führt, indem  man  sie  mit  Methyljodid  im 
Druckrohr  erhitzt.  Die  resultierenden  Basen 
sind  Dihydrochinoline.  Diese  allge- 
mein gültige  Reaktion  verläuft  in  zwei  Phasen 
und  zwar  im  Sinne  nachstehender  Gleichungen  z*^) 

I.     C,H,<;        >C.CH, +CH3J  = 


NH^ 


.GH=G .  GH 


8 


G,H,<  I  +  HJ ; 

NH-GH. 


'« 


.GHr-G.GH 


II.     GeH^< 


8 


NH-CH. 


+  CH,J  = 


'GH — G .  OH« 


C.H,. 


N(CH-)-CH, 


\        +HJ. 


'8>'  ^"2 


Dimetbyldihydroohinolin. 


*)  R  B.  29  (1896),  S.  703. 
•)  B.  B.  U  (1881),  S.  2812;  15  (1882),  S.  3075; 
16  (1883),  8.  2464. 

«)  B.  B.  17  (1884),  S.  540. 


*)  B.  B.  17  (1884),  S.  236  u.  736. 

»)  E.  Fischer,  Ann.  Ghem.  Pharm.  242  (1887), 
S.  348;  Fischer  und  Steche,  B.  B.  20  (1887), 
S.  2199;   Bull.  See.  Chim.l[2]  48  (1887),  S.  310, 
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Diese  Reaktion  hat  Ähnlichkeit  mit  der  von 
Ciaroician  anfgefundencu  Überführung  der 
Pyrrole  in  Pyridinbasen.  Beide  Reaktionen 
unterscheiden  sich  jedoch  insofern,  als  beim 
Pyrrol  das  neu  eintretende  Kohlenstoffatom 
die  Meta-Stellung  einnimmt,  während  es  bei 
den  Indolderivaten  in  die  0  r  t  h  o  -  Stellung 
tritt.  Aufserdem  liefern  die  Pyrrole  hierbei 
Pyridinbasen,  die  Indole  hingegen  nach  der 
Fischer'schen  Reaktion  Dihydrochinoline. 

Bald  nach  den  Fischer'schen  Untersuchungen 
wurde  die  Methyljodidreaktion  dann  von 
Ciamician  und  dessen  Mitarbeitern  auch  auf 
Pyrrol  und  dessen  Derivate  ausgedehnt.  Es 
ergab  sich,  dafs  auch  in  diesem  Falle  das 
Kohlenstoffatom  in  die  Ort  ho- Stellung  ein- 
tritt, indem  Dihydropyridine  entstehen. 

In  der  gleiclien  Weise,  wie  Methyljodid, 
wirkt  nach  E.  Fischer  auch  Äthyljodid  auf 
die  Indole  ein. 

Die  von  Ciamician  und  Silber  zur  Um- 
wandlung der  Pyrrole  in  Pyridinbasen  befolgte 
Methode  wurde  dann  —  von  Magnanini  — 
ebenfalls  zur  Überführung  der  Indole  in  Chinolin- 
basen  benutzt:  aus  Methylketol,  Chloroform, 
und  Natriumalkoholat  erhielt  er  Chlorchinaldin 
und  aus  Skalol  Chlorlopidin.^) 

Interessant  ist  die  Bildung  von  y-Oxy- 
chinaldin  (y-Oxy-a-Methylchinolin)  aus  sorg- 
fältig getrocknetem  Phenylamidocrotonsäure- 
ester  durch  einfaches  Erhitzen  auf  240®:*) 


CH  NH 


HC   C   C .  CHj 

I    I    I 
HC   CH  CH 

\/  / 
CH  CO.OCJI^ 

CH  N 


=  C,H,OH  + 


C .  CH 


HC   C 

I    I 
HC   C 

CH  C.OH. 


8 


CH 


In  gleicherweise  lassen  sich  auch  aus  anderen 
Phenylamidocrotonsäurederivaten  Chinaldine 
darstellen.^) 

Stellung  der  snbstitnlerenden  Gruppen. 

—  Die  Stellung  der  als  Pksatz  von  Wasser- 
stoffatomen in  das  Chinolinmolekül  eintretenden 
Gruppen  ergiebt  sich  vor  allem  aus  der  Bildungs- 


weise und  aas  den  Oxydationsprodukten.  Zar 
Erläuterung  diene  folgendes  Beispiel:  Wie 
gezeigt,  entsteht  das  B-Methylchinolin : 


/ 


/ 


B. 


Pj 


/ 


C.CH,    N 


nach   der    Reaktion    von  Skraup    aas  Ortho- 
Toluidin  und  AcroleYn;  das  Chinaldin: 


C.CH 


3 


hingegen  aus  Anilin  und  Crotonaldehyd.  Die 
verschiedene  Stellung  des  Methyls  in  diesen 
beiden  isomeren  Basen  ergiebt  sich  nah  aus 
der  Natur  der  aus  ihnen  entstehenden  Oxy- 
dationsprodukte, indem  aus  B-Methylchinolin 
bei  der  Oxydation  Pyridindicarbonsäure : 

C 


HO.OC.C        C 
I   Py    I 
HO.OC.C       C, 

\/ 

N 

aus  Chinaldin  hingegen  Pyridintricarbonsäure  : 


HO . OC . C        C 
I    Py  I 
HO.OC.C        C.COOH 


^./ 


N 


erhalten  wird. 


Holeknlare  Umlagerungen.  —  Wie  in 

anderen  Gruppen,  so  kommen  auch  bei  den 
Chinolinbasen  molekulare  Umlagerungen  vor, 
indem  die  dem  Stickstoff  angelagerten  Roste 
an  eines  der  Kohlenstoffatome  wandern  können. 
So  erhielt  Reher  aus  n-Äthylchinolinjodid : 

H       H 


H 


H      N< 


H 
J 


C«H, 


»)  ß.  B.  22  (1889),  S.  2614. 

^  Conrad  u.  Limpach,  B.  B.  20  (1887),  S.  944. 


»)  Dieselben,  Ibid.  21  (1888),  S.  1649. 
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darch   zweistündiges    Erhitzen    auf  280—3 
a-  und  ;'-AtbylchiDolin : 

H      H  H      CgHj 


I 


H      N 

Diese  Reaktion  liefert  zugleich  eine  Be- 
stätigung der  bereits  bei  den  Pyridinbasen  er- 
withnteo  Thatsachc,  dafs  das  Alkohol  radikal 
bei  derartigen  Umwaudlungen  stets  in  die  a- 
nnd  ^-Stellung  zum  Stickstoff,  nie  hingegen 
in  die  /!J-SteliuQg  tritt   (s.  P;  ridinbasen). 

AI  [gemeine  Eigenschaf tender  Chi  nolln- 
baseD>  —  Die  Chinolinbasen  sind  in  Wasser 
schwer,  in  Alkohol  und  Äther  hingegen  leicht 
lösliche  Flüssigkeiten  ^ou  eigentümlich  durch- 
dringendem Geruch.  Es  sind  beständige  und 
selbst  gegen  starke  chemische  Einflüsse  widcr- 
standsfähige  Dasen :  so  nird  Cbinolin  durch 
Salpetersäure,  wie  durch  ChromsBure  nur 
schwierig  angegriffen.  Ven  Kaliunipermanganat 
wird  es  dagegen  unter  Zerstörung  dos  Benzol- 
kerns zu  «-(i-Pyridincarbonsäure  (Chinolin- 
sanro)  oxydiert. 

Gegen  Chlorjod  —  d.  h.  gegen  eine  Mischung 
aus  Jodkalium,  Natriumnitrit  und  Salzsäure 
—  zeigen  die  Chinolin-  und  Pyridiubasen  ciu 
analoges  Verhalten,  indem  sie  damit: 

1.  ein  Chlorjod-Chinolin-,  bezw.  -Pyridin- 
chlorhydrat; 

'2.  freies  Chlorjod-Chinolin ;  uud 

3.  ein  gechlortes  Chlorjodchinolin-,  bczw. 
Pyridinchlorbydrat  liefern.') 

Die  methylierten  Chiuoline  reagieren  mit 
den  Aldehyden  in  Gegenwart  von  Chlorzink, 
Die  resultierenden  Produkte  sind  Verbindungen 
eines  Chinolin  kern  s  mit  einem  aromatischen 
Kern. 

So  verbindet  sich  /-Methylchinolin 
oderLepidinmitBenzaldebydzuBenzyliden- 
lepidin,  und  dieses  giebt  bei  der  Reduktion 
mit  Jodwasserstoff  und  Phosphor  Benzyl- 
lepidin: 

CH-CH.C,Hj  CH,-CH..C.H, 

T  I       III 


BlujUdMilpUiB 


N 

B«Bt;fl<pldin. 


j       Das  gleiche  Verhalten  zeigen  die  Oxyhenz- 
aldehyde. 

Durch  Raliumdichromat  und  Schwefelsäure 
werden  nur  die  in  den  Chiuolinderivaten  vor- 
;  handenenaliphatischenSeitenkettenzuCarboxyl- 
I  gruppen  oxydiert ;  der  Kern  selbst  erleidet 
keine  Spaltung.  Kaliumpermanganat  hingegen 
zerstört,  je  nach  den  Umständen,  entweder  den 
Benzolkem  oder  aber  den  Pyridinkern.  Für 
die  Oxydation  mit  Chromsäurego  misch  haben  sieb 
aus  der  Erfahrung  folgende  Regeln  ergeben:*) 

1.  Sind  zwei  dem  Pyridinkern  angelagerte 
Seitenketten  vorhanden,  so  wird  zuerst  die 
^-Stellung  und  dann  erst  die  a-Ste]lung  oxydiert. 

2.  Befindet  sich  von  zwei  vorhandenen 
Seitonketten  die  eine  im  Bcnzolkern,  die  andere 
im  Pyridinkern,  so  ist  die  dem  Pyridinkern 
angelagerte  immer  widerstandsfähiger,  als  die 
an  den  Benzolkem  gebundene. 

3.  Sind  beide  Seitenbetten  dem  Pyridin- 
kern angelagert,  aber  von  verschiedener  Länge, 
so  ist  die  längere  immer  am  leichtesten 
oxydierbar. 

4.  Sind  dem  Benzolkern  Metfaytgrnppen  an- 
gelagert, so  zeigt  die  in  Ortho-Stellung  be- 
findliche die  grüfste  Beständigkeit;  dann  folgt 
die  der  Meta-,  hierauf  die  der  Para-  und 
endlich  diejenige  der  Ana-Stellung,  Die  Oxy- 
dation beginnt  demgemäfs  am  letztgenannten 
Orte  und  schreitet  allmälig  bis  zur  Ortho- 
Stellung  vor. 

Die  vou  W.  V.  Miller^  in  dieser  Richtung 
ansgefohrte  Prüfung  der  mit  Kahumpermanganat 
entstehenden  Oxydationsprodukte  hat  ergeben, 
I  dafs  dieselben  verschieden  sind,  je  nachdem 
I  man  in  alkalischer  oder  sauerer  Lösung  arbeitet. 
Die  betreffende  Publikation  enthält  aufserdera 
eine  Zusammenstellung  zahlreicher,  bereits  von 
anderer  Seite  beobachteter  und  auf  die  Oxydation 
der  Chinolin  de  rivate  bezüglicher  Thatsacben. 

Oxydiert    man    «-Phenylchinolin,    so    tritt 
Ringsprengung  des  Pyridinkerns  ein  und  man 
erhält  Benzoylanthranilsäore:') 
,COOH 
CjH,/ 

^XH.CO.CgHj. 

Oechsoer  de  Coninck")  fafst  das  Verhalten 
der  Chinolinbasen  folgend  er  mafseu  zusammen: 

1.  In  Berührung  mit  metallischem  Natrium 
polymerisieren  sich  die  Chinolinbasen  zu 
Dicbinoliuen  uud  Dichiuotylen. 

2.  Ihre  Chloroplatinato  sind  bestäudigeSalze, 


')  Dittmar,  B.  B.  18  (18*5),  S.  1612.  1 

•)  V.  Miller,  B.  B.  19  (18Ö6),  S.  1194;  28(1890),  i 
3.  2252!    2*  (1891).  8.  19uO. 

■)  B.  ß.  24  (1891),  8.  1900.  | 


•)  V.Miller,  B.  B.  19  {188ö),  S.  1196. 
')  Nouvelles  recherches  rar  les  buet  pyridiques 
et  de  la  a^rie  quinoleique. 
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welche  nur  schwer  und  unter  ganz  besonderen 
Bedingungen  verändert  werden.  Sie  unter- 
liegen daher  auch  keiner  Zersetzung  im  Sinne 
der  Reaktion  von  Anderson. 

Auch  die  Chloraurate  sind  beständig.^) 
3.  Die  Chinolinbasen  verbinden  sich  direkt 
mit  den  Aikyljodiden,  zu  Alkyiammonium- 
jodideu,  welche  durch  Kaiiumhydro^iyd  unter 
Bildung  von  Farbstoffen  zersetzt  werden ;  es 
bilden  sich  hierbei  keine  Dihydrobasen,  sondern 
höhere  Homologe,  wie  z.  B.  (nach  Skraup): 

C^H^N.CHjJ  +  KOH  =  C,oHj>N+  KJ  +  HjO. 


Chinolinmethyljodid 


Lepidin 


4.  Sie  addieren  direkt  Wasser|toff. 

5.  In  der  Kälte  scheinen  sie  sich  nicht  mit 
Schwefelkohlenstoff  zu  verbinden. 

6.  Feuchtigkeit  wirkt  auf  sie  wie  auf  die 
Pyridin basen  ein. 

7.  An  der  Luft  ziehen  die  Chinolinbasen 
weder  Kohlensäure  noch  Wasser  an,  oxydieren 
sich  aber  unter  Braunfärbung. 

Darstellung  des  Ghinolins.  —  Zur  Dar- 
stellung des  Ghinolins  eignet  sich  am  besten 
eine  der  beiden  folgenden,  in  der  Ausbeute 
gleichwertigen  Methoden. 

1.  Aus  Cinchonin,  indem  man  l  Teil 
Cinchonin  mit  3—4  Teilen  Kaliumhydroxyd 
und  0,25  —  1  Teil  Wasser  der  Destillation 
unterwirft.  Das  Destillat  wird  mit  Salzsäuro 
neutralisiert,  ültriert  und  zur  Verjagung  mit- 
gebildeter Nebenprodukte  zur  Trockene  ver- 
dampft. Aus  dem  Rttckstand  setzt  man  das 
Chinolin  mit  Kaliumhydroxyd  in  Freiheit, 
trocknet  es  über  Chlorcalcium  und  reinigt  es 
durch  fraktionierte  Destillation. 

2.  Nach  dem  von  Skraup  aufgefundenen 
synthetischen  Verfahren,  weiches,  da  es 
mit  gröfster  Einfachheit  der  Operationen  eine 
gute  Ausbeute  vereinigt,  in  erster  Linie  für 
die  technische  Gewinnung  der  Base  in  Frage 
kommt  (vergl.  hierzu  auch  S.  317). 

Das  zuerst  von  Skraup  mitgeteilte,  später 
durch,  wenn  auch  unbedeutende,  Modifikationen 
noch  verbesserte  Verfahren  besteht  darin,  ein 
Gemisch  von  Anilin  und  Nitrobenzol  mit 
Glycerin  und  Schwefelsäure  zu  erhitzen,  und 
zwar  in  nachstehenden  Mengenverhältnissen: 
Reines  Nitrobenzol  240,0  g 

„       Anilin  380,0  „ 

„       und  konz.  Glycerin       1200,0  „ 
konz.  Schwefelsäure  (60''  B6)  1000,0  „. 
Man  erhält  dabei   annähernd  70  Proz.  der 
verwendeten     Nitrobenzol- Anilinmischung    an 


Chinolin.  Es  empfiehlt  sich  —  nach  einer 
auch  der  nachstehenden  Darstellung  des  Ver- 
fahrens zu  Grunde  liegenden  Mitteilung  von 
Bourcart*)  —  obige  Ingredienzien  nicht  ohne 
weiteres  zu  mischen  und  zu  erhitzen,  da  in 
diesem  Falle  die  Reaktion  zu  stürmisch  ver- 
läuft, sondern  die  Mischung  aus  Nitrobenzol, 
Anilin  und  Glycerin  zunächst  nur  mit  ^'3  der 
Schwefelsäure  (=  334,0  g)  zu  mischen  und 
dieses  Gemisch  in  einem  mit  Rückflufskühler, 
Thermometer  und  Tropftrichter  versehenen 
Rundkolben  von  3-4  Liter  Inhalt  im  Sand- 
bade zu  erhitzen.  Das  gebildete  Anilinsulfat 
schmilzt  und  die  ganze  Masse  wird  flüssig. 
Sobald  die  Reaktion  —  gegen  160®  —  be- 
ginnt, vermindert  man  die  Flamme  auf  eine 
zur  Unterhaltung  der  Temperatur  genügende 
Höhe  und  läfst  nun  den  Rest  der  Schwefel- 
säure (666,0  g)  tropfenweise  zufliefsen.  Die 
Temperatur  mufs  derart  geregelt  werden,  dafs 
einesteils  sich  immer  Wasser  im  Kühler  ver- 
dichtet, während  die  Flüssigkeit  siedet,  und 
anderenteils  darf  der  Raum  über  der  Flüssig- 
keit nie  durchsichtig  werden,  d.  h.  der  Rund- 
kolben mufs  stets  von  einem  aus  Wasserdampf 
und  Nitrobenzol  gebildeten  Nebel  erfüllt  sein. 
Derselbe  verschwindet  bei  zu  heftiger  Reaktion, 
indem  der  gröfste  Teil  der  Dämpfe  sich  erst 
im  Kühler  verdichtet.  Man  läuft  dann  Ge- 
fahr, dafs  die  dort  kondensierte  Flüssigkeit 
mit  Heftigkeit  herausgeschleudert  wird,  was 
dann  weiterhin  eine  Verkohlung  des  Produktes 
durch  die  zu  konzentriert  gewordene  Schwefel- 
säure zur  Folge  hat.  Dieser  Eventualität 
beugt  man  vor,  indem  man  die  Flamme  ent- 
fernt, sobald  der  Nebel  abnimmt  und  gleich- 
zeitig den  Säurezufiufs  momentan  unterbricht. 

Das  in  die  Flüssigkeit  eintauchende  Thermo- 
meter zeigt  zu  Beginn  der  Reaktion  I6O0.  Bei 
gut  geleiteter  Operation  behält  die  Flüssigkeit 
diese  Temperatur  bis  zu  Ende  bei. 

BeiniedrigerenTemperaturgradenfindetkeine, 
bei  höheren  eine  zu  heftige  Reaktion  statt, 
womit  beidesfalls  natürlich  eine  verringerte 
Ausbeute  verbunden  ist. 

Ist  nach  Vj^ — 2  Stunden  alle  Säure  zuge- 
geben, so  entfernt  mau  die  Flamme  und  wartet 
das  Ende  der  Reaktion  ab.  Nach  dem  Ver- 
kühlen der  Flüssigkeit  unterwirft  man  dieselbe 
zur  Entfernung  unveränderten  Nitrobenzols 
der  Destillation  im  Dampfstrom,  indem  man 
den  Kolben  wieder  im  Sandbade  erhitzt  und 
die  Dämpfe  durch  einen  Liebig'schen  Kühler 
verdichtet.  Sobald  alles  unveränderte  Nitro- 
benzol (10 — 25,0  g)  übergegangen  ist,  erscheint 


»)  Ibid.  S.  20,  30,  32. 


*)  Monit.  ßcient'if.  [3],  11  (1881),  S.  488. 
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das  Destillat  vollkommen  klar.  Man  läfst 
erkalten  und  giefst  den  Inhalt  des  Kolbens 
langsam  in  Ammoniak,  welches  vorher  —  zur 
Verhütung  übermäfsiger  Wärmeentwickelung 
—  mit  %  ^ftsser  verdünnt  wurde.  Das 
Chinolin  scheidet  sich  dabei  an  der  Oberfläche  ab. 
Die  darunterstehende  Flüssigkeit  mufs  noch 
warm  —  um  das  Auskrystallisieren  des 
Ammoniumsulfates  zu  verhüten  —  abgezogen 
werden.  Nach  Zugabe  einer  hinreichenden 
Menge  Wasser  sammelt  sich  das  zurückge- 
bliebene Chinolin  am  Boden  des  Gefäfses  und 
wird  mehrmals  in  derselben  Weise  gewaschen. 
Bei  gut  geleiteter  Operation  besitzt  es  eine 
hell-kaffeebraune  Farbe  und  bleibt  auch  in 
der  Kälte  flüssig.  Keinesfalls  darf  es  schwarz 
gefärbt  sein. 

Die  abgetrennte  Base  wird  aus  einer  Kupfer- 
retorte rektifiziert.  Anfangs,  d.  h.  solange  noch 
Wasser  mit  dem  Chinolin  übergeht,  verbindet 
man  die  Retorte  mit  einem  Liebig*schen  Kühler, 
den  man,  sobald  das  Thermometer  steigt  und 
reines  Chinolin  übergeht,  durch  ein  einfaches 
Kondensationsrohr  (Luftkühler)  ersetzt.  Glas- 
gefüfse  sind  hierbei,  da  sie  leicht  springen, 
thunlichst  zu  vermeiden.  Das  übergehende 
Chinolin  ist  fast  farblos  und  siedet  zwischen 
210—2370.  Die  Ausbeute  beträgt  bei  Ein- 
haltung obiger  Verhältnisse  ungefähr  500,0  g. 

Zur  Reinigung  führt  man  das  Chinolin  nach 
Bourcart  am  geeignetsten  in  alkoholischer 
Lösung  in  sein  in  farblosen  Prismen  krystal- 
lisierendes  saueres  Sulfat  über. 

Man  wäscht  dasselbe  so  lange  mit  Alkohol, 
bis  dieser  farblos  abläuft,  wobei  allerdings 
Verluste  unvermeidlich  sind,  und  zersetzt  es 
hierauf  zur  Wiedergewinnung  der  freien  und 
reinen  Base  mit  Natronlauge. 

Nach  einer,  Bourcart  durch  Graebe  zu- 
gegangenen Mitteilung,  wird  die  Reinigung 
des  Chinolins  auch  dadurch  erreicht,  dafs  man 
dasselbe  einige  Tage  unter  öfterem  Umscliütteln 
mit  einer  konzentrierten  Lösung  von  Natrium- 
bisulfit  in  Berührung  läfst.  Man  erhält  eine 
krystallisierte  Verbindung,  welche  durch  Er- 
wärmen zersetzt  wird. 

Nach  Bourcart  enthält  das  mit  Wasserdampf 
destillierte  oder  aus  seinen  Salzen  in  wässeriger 
Lösung  durch  Alkalien  in  Freiheit  gesetzte 
Chinolin  ungefähr  6  Proz.  Wasser,  von  dem 
es  durch  Erhitzen  über  100**  befreit  werden 
kann. 

Eigenschaften  des  Chinolins.  —  Das 

Chinolin   ist   eine  farblose,  ölige,  stark  licht- 


brechende und  an  der  Luft  sich  bräunende 
Flüssigkeit  von  brennendem  und  bitterem  Ge- 
schmack und  eigentümlichem  Geruch. 

Es  siedet: 
unter  760  mm  B.  bei  235^65  (Skraup) 

„    750    „    „    „   240^4-241®(Kretschy)^) 
„    747    „    „    „   237^1  (Skraup) 

„    735,5  „    „     „   231^5  (Spalteholz). 

Sein  spezifisches  Gewicht  beträgt: 
bei     0®  1,1081 
„    20®  1,0947 
„    oO**  1,0699,  bezw.  nach 
Spalteholz:  1,084. 

Seine  Dampfdichte  bei  260®  wurde  zu  4,35 
(berechnet :  4,47,  Kretschy)  gefunden.  In  einer 
Eältemischung  aus  fester  Kohlensäure  und 
Äther  erstarrt  es.  Es  ist  sehr  hygroskopisch 
und  verbindet  sich  bei  längerem  Stehen  unter 
Wasser  mit  diesem  zu  dem  Hydrat: 

C^,H,N.lV«H20 

(Hoogewerff  und  van  Dorp).  Das  Chinolin 
reagiert  alkalisch  und  verbindet  sich  mit 
1  Äq.  der  Säuren  zu  krystallisierbaren,  leicht 
löslichen  Salzen. 

In  Wasser  ist  Chinolin  nur  wenig,  in  Alkohol, 
Äther,  den  fetten  und  flüchtigen  ölen  hin- 
gegen in  jedem  Verhältnis  löslich.  Mit  rauchender 
Schwefelsäure  liefert  es  zwei  isomere  Chinolin- 
sulfosäuren :  C^H^N .  SO3H. 

Durch  ein  Gemisch  von  Schwefelsäure  und 
rauchender  Salpetersäure  wird  es  in  Nitro- 
chinolin:  C^H^(NO,)N  übergeführt.  Mit 
Amyljodid  liefert  es  die  Verbindung: 

CftH^N.CßHjjJ, 

welche  durch  Kaliumhydroxyd  in  den  prächtig 
blauen,  C y a n i n  oder  Jodcyanin  genannten 
Farbstoff:  CggH^jjN^ J  verwandelt  wird.  Neuere 
Untersuchungen  haben  jedoch  dargethan,  dafs 
mit  absolut  reinem,  wie  auch  synthetischem 
Chinolin  kein  Cyanin  erhalten  wird.*) 

Gegen  Oxydationsmittel  ist  Chinolin  sehr 
widerstandsfähig.  Mit  Kaliumpermanganat 
liefert  es  nur  geringe  Mengen  Chinolinsäure 
oder  Pyridin-ortho-dicarbonsäure : 

C^H^NCCOOH)^. 

Schwefelkohlenstoff  ist  selbst  bei  250®  ohne 
Einwirkung  auf  Chinolin.  Bei  erschöpfender 
Chlorierung  liefert  es  Perchlorbenzol  und 
Perchloräthan.*) 

Mit  Chloral  vereinigen  sich  das  Chinolin, 
wie  auch  das  Para-Toluchinolin  zu  Additions- 
produkten.    Die  Mischung  aus  Chinolin  und 


»)  Monatah.  f.  Cham.  2  (1881),  S.  80. 

«)  Reo.  des  Trav.  chim.  d.  P.  ß.  1883,  t.  II. 

Qa»reiohi,  Alkaloide. 


»)  Smith  u.  Davis,   B.  B.  16  (1883),  R.  S.  243. 
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ttberschüssii^em  Chlonü  gesteht  onter  Er- 
wärnio ng  za  einer  haibfesten  Masse,  weiche 
nach  Zngabe  von  Wasser  krystallinisch  erstarrt. 
Dieses  Chinolinchloral:  L\ILN  .  CCl,.CHO 
bildet  farblose,  glasgläiusonde  Prismen,  welche 
in  Alkohol.  Äther,  Benzol  und  Chiorotbnn 
leicht,  in  Wasser  schwer  löslich  sind.  Das 
ähnlich  krystallisierende  Para-Tolachiaolin- 
chlor al  enthält  ein  Molekttl  Krystallwasser. 
Seine  Znsammensetzunjur  entspricht  der  Formel : 

Beide  Moleknlarv«TbinduuiieQ  zerfallen  schon 
in  Berührung  mit  kocheudem  Wasser,  wie 
auch  mit  Sdureu  uud  Alkalien  iu  ihre  Korn- 
ponouteo. ' ; 

CbinollOMalK^,  >  -  Am  einiceheudsteu  unter^ 
iiucbt  !«ind  t'oltfi'itde,  auch  im  Huudel  erhält- 
liche (MiiiiolittMaUe: 

Dttü  C^  h  l  0  r  h  y  d  r  a  t :  <\\\, N  .  HCl  kry^l- 

lUlerl  nur  «cliwioriK 

Da^  TarUttt:  lC^,lI,N\,  .  ,1\UJ>^\  bildet 
riildoiie«  iiHd«'U'Otinl»(e,  »lau/vudo  uud  luft^ 
bimtiiiulttfo  Kr.VMtuUo  >i>u  bitlvrmaudolähuUchem 
ilorurh«^  K»  l«)>ii  Mich  boini  Kvwarmou  leicht 
hl  WuMMi'  und  Aikiihol  uud  gelaugte  >or 
.IdhitMi  vurUboigeheud  zu  arieuoilicher  Ver^ 
wondung  "*) 

Dh«  salloylul:  CJl.N.i^H^O^  bildet 
(thi  woiUoN,  ki7»lulUni>ichoM,  in  WaHHor  wouig 
lo«lh'hi'«  l'ul\«M-.  l  Teil  vetUugt  mehr  als 
\{i)  'lidle  Wanner  zur  I^Ohuuk.'*) 

AnUt^r  iion  un^idUhrlen  Sul/eu  üiud  noch 
/(itdMdrlio  audi'ie,  boinnderM  Doppelnalze  des 
CltliMdin)  mit  Srhw4)rniotidlMulzeu  bekuuut«  so 

i'JI^N.  lli'l^^  ./ui%> 
('^,ll,N  .SM\   u.  H.   m. 
IMo^oIImiu  hlnd  bi^h()udi*rH  >uu  U.  Schi tt*  uud 
VOM  WilliiiHiti  unteiMUC'ht  worden.^)     Zuhlroiche 
(  lilnnllhdoiiitelHuizo  sind  teruer  >ou  Borsbach^^ 

diirt<<)«lt'llt   worden. 

Du«  Ohio  r  0  platiuat: 

((  J1,N  .lU'l)^rUll^  +  5iU,0 

Idldf^t  tiudu  orungegelbeu,  aus  Nerdünuter 
(;)<'df'.iHhM'  Sul/Hänre  in  Nadeln  kryntaUisiereudeu 
Nl«'d^r»<'ldag  (Skruup,  Baeyer);  aus  Wasser 
kryMjillihicrt  eH  mit  1  11.^0.  Kh  löst  sich  iu 
HiftS  'li'iU'U  wurniem  und  in  IBüO  Tcileu  Wasser 
VOM    11''  und  Hclimil/t  hei  t^^\ 

Dan  (/'hloraurat  bildet  gelbe,  iu  kaltem 
WA^*t''r  w<;nig  löHliche  Nadeln. 


Das  Platinsnlf  0  cyanat: 
(C^tN^H^PtCCNS). 
ist  wasserfrei  ein  mikrokrystallinisches  Polver 
von  dankeigelber  Farbe.  Ans  Alkohol  erhält 
mau  es  in  prismatischen,  rhombischen,  roten 
Krystallen.  Kalium  -  Platinsnlfocyanat  fällt 
Chinolinlösungen  noch  bei  einer  Verdünnung 
V4)n  1 :  6000  -.Gnareschi-Minozzi^. 

Das  Jodid:  C,H.^N.J2  erhält  man  darch 
Zugabe  von  Jod  zu  einer  Chiuolinlösang  in 
Schwefelkohlenstoff.^.  Es  bildet  grOne,  metall- 
glünzende  Nadeln,  die  bei  90®  schmelzen. 

Das  Dichromat:  (C,H,N),  .  H^Cr^O,  ist 
ein  schöner,  fOr  ChinoÜn  charakteristischer 
Niederschlag.  Ans  siedendem  Wasser  kr>'- 
stallisiert  dasselbe  in  glänzenden,  bei  164  bis 
It)?**  schmelzenden  Nadeln.  Bei  raschem  Er- 
hitzen explodiert  es.  1  Teil  des  Salzes  löst 
sich  bei  10**,.'>  iu  274  Teilen  Wasser  (Hoogewerff 
uud  van  Dorp\ 

Das  Pik  rat  krystallisiert  ans  Benzol  in 
feiuen,  gelben  Nadeln.^) 

Die  im  Nachstehenden  zusammengestellten 
Reaktionen  des  Chinolius  sind  von 
J.  Douath^^  untersucht  worden. 

In  der  Lösuug  des  Chinolinchlorhydrates  er- 
zeugt Kalilauge  einen  milchigen,  im  Ober- 
schttfs  des  Fällungsmittels  nnr  schwer,  in 
Alkohol,  Äther  nnd  Chloroform  aber  leicht 
löslichen  Niederschlag. 

Mit  Natriumcarbonat  entsteht  ein  weifscr, 
im  Cberschufs  des  Reagens  unlöslicher  Nieder- 
schlag. 

Kbeuso  bewirkt  Ammoniak  einen  weiTson 
Niederschlag,  welcher  aber  von  einem  Ober- 
schufs  des  Fällungsmittels  wieder  gelöst  wird. 

Jodjodkalium  (7  Tle.  KJ  und  5  Tle. 
Jod  auf  100  Tle.  Wasser)  erzeugt  einen  rot- 
braunen, iu  Salzsäure  unlöslichen  Niederschlag. 
Derselbe  entsteht  noch  bei  einer  Verdünnung 
von  1  :  Ü>,000. 

Phosphomolybdänsäure  (10  Tle. 
Natriumphosphomolybdat  in  100  Tln.  Wasser 
uudSalpetersäure  bis  zur  stark  saueren  Reaktion) 
bewirkt  einen  gelblich-weifsen,  in  Ammoniak 
farblos  löslichen  Niederschlag.  Empfiudlich- 
keitsgrenze :  1  :  25,000. 

Mit  Pikrinsäure  (1:100  Wasser)  ent- 
steht ein  amorpher,  gelber,  in  Kalilauge  mit 
rötlicher  Farbe  löslicher  Niederschlag.  Em- 
ptindlichkeitsgrouze :  1  ;  17,000. 

Quecksilberchlorid    (5: 100  Wasser) 


'.  K    HHm\n:riHir  u.  iierle,  Ann.  Chem.  Pharm. 

';  F/P«i-,  H.  V».  14  (l.s.si),  8.  2mb. 

*/  VmW  \''.\'>\t-  Chiiii.;   Oaliii-Huchka,   Chemie   des 


'^)  B   B.  28  (1«90),  S.  431. 
•)  Claus  und  Istel,  B.  B.  16  (1882),  S.  820. 
')  Goldschraiedt,  Monatsh.  f.  Chem.  3  (18^2). 
»)  B.  B.  U  (18öJj  und  Zeitechr.  f.  analyt.Chem. 
22  (1883). 
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erzeugt  einen  weifsen,  flockigen,  in  Salzsäure  lös- 
lichen Niederschlag.  Ans  verdünnton  Lösungen 
erhält  man  Nädelchen.  Empfindlichkeitsgrenze: 
1:5000. 

Kalium-Mercurij  odid  bewirkt  einen 
gelblich-weifsen,  amorphen  Niederschlag,  der 
sich  auf  Zusatz  von  Salzsäure  in  eine  kry- 
stallinische,  aus  gelben  Nadeln  bestehende 
Masse  verwandelt. 

Charakteristische  Reaktion  auf 
C  h  i  n  0 1  i  n.      Empfindlichkeitsgrenze    1 :  3500. 

Ferrocyankalium  erzeugt  eine  röt- 
liche Färbung  und  auf  Zusatz  einer  Mineral- 
säure entsteht  ein  amorpher,  rötlicher  Nieder- 
schlag. 

In  konzentrierten  Lösungen  der  Chinolin- 
salze  entstehen  auf  Zusatz  von  Ferrocyan- 
kalium und  Salzsäure   schöne  Erystalle. 

Tannin,  wie  Eisenchlorid  bewirken 
in  Chinolinsalzlösungen  keine  Fällungen. 

Mit  konzentrierter  Salpetersäure  und 
Schwefelsäure,  wie  auch  mit  anderen  Oxy- 
dationsmitteln erhält  man  keine  Farben- 
reaktionen. 

Hager*)  erhielt  bei  der  Prüfung  der  Chinolin- 
reaktionen  etwas  abweichende  Resultate:  nach 
Demselben  entsteht  mit  Pikrinsäure  ein 
blafsgelber,  mit  Tannin  ein  blafs-gelblicher 
und  mit  P  h  osphowolframsäure  ein  gelb- 
lich-weifser  Niederschlag ,  während  6  o  1  d  - 
Chlorid  und  Platinchlorid  gelbe  Fäl- 
lungen erzeugen.  Kaiische  Kupferlösung  ist 
ohne  Einwirkung. 

Oxychinoline. 

Die  Oxychinoline  sind  Substitutionsprodukte 
des  Chinolins,  welche  an  Stelle  eines  oder 
mehrerer  Wasserstoffatome  die  entsprechende 
Anzahl  Hydroxylgruppen  enthalten. 

Sie  entsprechen  den  Phenolen  und  Oxy- 
pyridincn  und  vereinigen  daher  auch  in  sich  den 
Charakter  von  Basen  und  Phenolen. 

Monooxyehinollne.  —  Von  den  7  theo- 
retisch möglichen  Monooxychinolineu  kennt 
man  zur  Zeit  6. 

Ist  das  Hydroxyl  dem  Benzolkern  ange- 
lagert, so  unterscheidet  man  diese  Oxychinoline 
als  Chinophenole  oder  Oxybenzo- 
chinoline. 

B-l-Oxychinolln :  C^H^N(OH).   (Ortho- 


Oxychinolin  oder  a-Chinophenol  nach 
Weidel,  oder  B-1-Oxychinolin  nach  der 
Nomenklatur  von  Baeycr).  —  Dasselbe  wurde 
zuerst  von  Weidel  und  Cobenzl^  durch 
Destillation  von  a-Oxycinchoninsäure  erhalten: 

C,oH,N03  =  CO^  +  C,H,NO, 

und  wegen  seines  phenolähnlichen  Charakters 
als  Chinophenol  bezeichnet. 

Bedall  und  Fischer^)  erhielten  es  später  aus 
der  entsprechenden  Chinolinsulfosäure  durch 
Schmelzen  mit  dem  2  3  fachen  Gewicht 
Natriumhydroxyd. 

Ferner  entsteht  es  auch  aus  1-Chlorchinölin. 

Skraup^)  endlich  erhielt  es  nach  seiner 
Methode  ans  Ortho-Amidophenol. 

Das  Ortho-Oxychinolin  krjrstallisiert 
aus  verdünntem  Alkohol  in  langen,  farblosen, 
prismatischen,  glänzenden  Nadeln;  schmilzt  bei 
75—76'',  siedet  bei  266'',6  (korr.),  sublimiert 
in  Nadeln  und  ist  mit  Wasserdampf  flüchtig. 
Es  besitzt  einen  charakteristischen,  safran- 
ähnlichen Geruch ;  an  der  Luft  färbt  es  sich. 
Von  Säuren  und  Alkalien  wird  es  mit  gelber 
Farbe  gelöst. 

Es  liefert  Substitutionsprodukte. 

Das  Ortho-Oxychinolin  ist  durch  folgende 
Reaktionen  charakterisiert : 

Ferrichlorid  bewirkt  in  der  alkoholischen 
Lösung  der  Base  eine  schwarz-grüne  Färbung; 

Ferrosulfat  erzeugt  einen  du nkel-rot- 
braunen  Niederschlag. 

Durch  Silbernitrat  entsteht  ein  weifser, 
beim  Stehen  krystallinisch  werdender  Nieder- 
schlag. 

Ammoni  akalisches  Silbernitrat 
wird  durch  Ortho-Oxychinolin  reduziert. 

Quecksilberchlorid  erzeugt  einen 
krystallinischen,  orangefarbenen  Niederschlag. 

Mit  Bleinitrat  ensteht  eine  hellgelbe, 
flockige  Fällung. 

Chlorbaryum  erzeugt  einen  weifsen, 
pulverigen  Niederschlag. 

Von  Kaliumpermanganat  wird  Ortho-Oxy- 
chinolin   zu   Pyridindicarbonsäure    oxydiert.*) 

Das  Chlorhydrat:  G^H^(0H)N.HC1  bildet 
glänzende,  gelbliche,  lösliche  Nadeln. 

Das  Chloroplatinat  krystallisiert  mit 
2H2O  in  gelben,  glänzenden,  in  Wasser  und 
Salzsäure  schwer  löslichen  Nadeln. 


')  Zeitschr.  f.  analyt.  Chera.  22  (1883). 
«)  Monatsh.  f.  Chem.  1  (1880). 
«)  B.  B.  14  (1881),  S.  443  u.  1366. 


*)  Monatsh.  f.  Chem.  8  (1882),  S.  531. 
^)  B.  B.  17  (1884),  S.  756. 
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o-Äthoxy-ana-acetyl-amido- 
chinolin,  Analgen:^) 

Die  technische  Darstellung  dieses  als  Auti- 
pyreticnm  empfohlenen  Chinolinderivates  ist 
Vis  in  Freiburg  patentiert  worden. 

Zu  seiner  Gewinnung  geht  man  von  dem 
bei  76^  schmelzenden  o-Oxychinolin  aus. 
Dasselbe  wird  mit  Äthyljodid  und  alkoholischer 
Natronlauge  zum  Sieden  erhitzt  und  derart  in 
o-Äthoxy-chinolin  Obergeführt.*) 

Letzteres  krystallisiert  in  Nadeln  und  siedet 
bei  385—287®.  Es  bildet  ein  bei  180—181® 
schmelzendes  Pikrat. 

Beim  Behandeln  dieses  o-Äthoxychinolins 
mit  Salpetersäure  oder  Salpeterschwefelsäure 
erhält  man  neben  einer  in  verdünnten  Säuren 
unlöslichen  Dinitroverbindung  ein  bei  128® 
schmelzendes  Mononitroderivat,  welches  nach 
Vis  die  NO^-Gruppe  in  der  ana-Stellung  ent- 
hält. Es  wäre  sonach  ein  o-Äthoxy-ana- 
mononitrochinolin: 


NOj 


/      V 


/ 


CjHj^.O  N. 


/ 


Dieser  Körper  wird  aus  der  saueren  Reaktions- 
flüssigkeit  durch  Ammoniak  gefällt.  Er  kry- 
stallisiert in  gelben  Nädelchen,  welche  in 
Wasser  unlöslich  sind,  während  sie  von  Alkohol 

—  in  der  Kälte  schwer,  beim  Kochen  leichter 

—  aufgenommen  werden. 

Durch  Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure 
liefert  dieses  Nitrodorivat  das  entsprechende 
o-Äthoxy-ana-Monoamidochinolin: 


NH 


8 


/ 


\ 


C.H^.O 


N 


in  Form  gelber,  bei  80®  schmelzender  Nädelchen. 

Wird  diese  Base  endlich  mit  Eisessig,  bezw. 
ihr  Chlorhydrat  mit  Natriuraacetat  und  Essig- 
säureauhydrid  längere  Zeit  zum  Sieden  erhitzt, 
so  verwandelt  sie  sich  ino-Äthoxy-ana- 
Monoacetylamidochinolin,  d.h.  in 
die  als  neues  Arzeneimittel  empfohlene  Ver- 
bindung : 


CU^  .  CO .  IIN 


\ 


/\ 


/ 


\ 


\ 


C,H,  .  0 


N. 


Dieselbe  schmilzt  bei  155®,  löst  sich  leicht 
in  siedendem,  schwerer  in  kaltem  Wasser, 
wird  dagegen  sehr  leicht  von  Alkohol  und 
verdünnten  Säuren  aufgenommen.*) 

Ein  Derivat  des  Tetrahydro-o-Oxychinolins 
ist  das  Kairin. 

Meta-Oxychinolin  (Metachinophenol). 

—  Glänzende,  bei  235—238®  schmelzende 
Nadelnd) 

Para-Oxychinolin  (Parachinophcnol). 

—  Dasselbe  entsteht  aus  p-Amidophenol  nach 
der  Methode  von  Skraup*);  ferner  aus  Xantho- 
chinsäure*)  (p-Oxy-Ciuchoninsäure)  und  aus 
p-Chiuolinsulfosäure "). 

Es  bildet  bei  193  —  194®  schmelzende  Prismen 
und  ist  eine  starke  Base. 


*)  Die  unier  dem  Namen  „Anaigen"  im 
Handel  befindliche  Verbindung  ist  nicht  das  der 
obigen  Forniel  entsprechende  Acetylderivat,  son- 
dern   das    Athoxy-ana- Benzoyl-amidochinolin: 


NH .  COCeHft 
C      CH 


HC      C      CH 

I        II       I 
HC      C      CH 

C     N 

OCaHft, 


und  wäre  dasselbe  sonach   richtiger    als    Benz- 
ana Igen  zu  bezeichnen. 

2)  0.  Fischer  und  Kenouf,  B.  B.  16  (1883), 
S.  717  und  17  (1884)  S.  759. 

»3  Pharm.  Centralh.  82  (1891),  S.  43,3  und 
Pharm.  Zeitschr.  f.  Rufsl.  1891.  S.  486. 

*)  0.  Fischer  und  Riemerschmid,  B.  B.  15 
(1882),  S  1979;  Skraup,  Monatsh.  f.  Chem.  8 
(J882),  S.  559. 

»)  Monatsh.  f.  Chem.  3  (1882),  S.  545. 

•)  Weidel,  Monatsh.  f.  Chem.  2  (1881),  S.  575 
und  Skraup,  Ibid.  4  (1883),  S.  696. 

')  Happ,  B.  B.  17  (1884),  S.  193  und  Georgievics, 
Monatsh.  f.  Chem.  8  (1887),  S.  578. 
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Mit  Meth^ljodid  und  Kalitaago  goht  das 
p-Oxycliinolin  io  Pa'racbinanisol: 

C,HgN(OCHj) 
—  ein  bei  301— atti"  siodeudes  Öl  —  übcr.M 
Dasselbe  ist  frisch  destilliert  gelblich,  wird 
aber  spater  grün  *  und  rötlich  -  violett.  Die 
Losungen  der  Salze  besitzen  blauo  Fluorcscenz 
und  geben  mit  Chlorwasser  und  Ammoniak 
die  grüup,  charakteristische  Farben reaktion  des 
ChiDius.  Durch  Reduktion  mit  Ziuu  und  Salz- 
säure liefert  es  Thallin. 

ß-4'-OsfchinoliD  oder  ana-Oxy- 
Ghiuo|liD.  Dasselbe  schmilzt  bei  ^i".^) 

Ist  das  Hydrosyl  dorn  Pyridinkern  ange- 
lagert, so  entstehen  die  a-,  ^-  und  7-Oxy- 
chinoline,  welche  wie  die  Osy{i)Tidiae,  infolge 
von  Desmotropie,  als  Pheuole  uud  als  Ketone 
zu  fungieren  vermögen. 

a-Oxychinoliu:  C,H,(o-OH)N.  Das- 
selbe ist  identisch  mitTdem  im  Jahre  1852 
von  Chiozza  aus  Ortho-Nitronmmtsänre  durch 
Reduktion  gewonnenen  Carbostyril.  Es  bildet 
bei  198 — 199"  schmelzende  Nadeln. 

ß-  oder  y-Oxychinoliu.  —  Dasselbe 
ist  identisch  mit  dem  Kyuurin. 

Ausfohrlicheres  aber  die  Oxychiooline  s.  in 
den  angeführten  Monographien  und,  in  den 
Suppl.  Ann.  der  Enciclop.  Chim.  1886,  S. 
2a0— 231. 

ChiDOllncarbODsSaren.  —  Dio  Cbinolin- 
carbonsiuren  sind  Abkömmlinge  des  Chinolins. 
Sie  entstehen  ans  diesem  durch  Ersatz  eines 
oder  mehrerer  Wasserstoffatome  dnrch  eben- 
sovielo  Carbosylgrnppon.  Die  erste  Cbinolin- 
carbonsänre  wurde  durch  Oxydation  von  Cin- 
chonin  erhalten  uud  als  Ciuchoninsilure  be- 
zeichnet. Man  pflegt  daher  wohl  auch  sämt- 
liche hierher  gehörige  Säuren  als  Cincboniu- 
säoren  oder  Cinchonsäuren  zu  unter- 
scheiden. Ferner  rechneu  wir  in  diese  Gruppe 
auch  die  Oxycinchoninsäoren  oder  Oxy- 
chinolincarboD säuren.  Die  in  diesem  Werke 
befolgte  Klassifikation  und  Nomenklatur  ist 
die  folgende: 
CgH.N.GOOH:  Chinolinmonocarbou- 


säureu     ( Chinotinbenz- 
carbonsänren  oder  Cin- 
choninsäureu). 
CgH„K(C0OH)j :  Ohineliudicarbonsfturen 

(ChinolinsäurenX 
CjH^K(,COOH)g :  Ch in olin tri carbon säuren, 

C,H^;01I)N.C00H:     Oxychinolinmonocarbon- 
sänren     (Oxycinchonin- 
säuren). 
CgH^(OH)N((O0H)3 :  Oiycbinolindicarhon- 
sänren  (Oxychinolin- 
B&uren). 
In  analoger  Weise    werden   die  homologen 
Säuren  bezeichnet,  so  z.  B.  die  Verbindungen : 
C,H,.CHg.N.COOH  alsMcthylchinolin- 
mono  carbonsäuren. 

Oxychinolincarbonsäoren  mit  mehr  alszwei  Hy- 
droxylgruppen sind  bis  jetzt  noch  nicht  bekannt. 
Die  Chinolincarbonsäuren  sind  meist  gut 
krystallisierende  Verbindungen,  welche  ähnlich 
wie  dio  Amidosänren,  sowohl  als  Säuren  wie 
auch  als  Basen  fungieren. 

Bei  der  Destillation  mit  Kalk  liefern  die 
Chinolincarbonsäuren  Chinolin : 

C,H,N.COOH   =    CO, -]-C,H,N 

C,HjN(C00H)3  =  aCO,  -|-  C,H,N 

C,H^N(COOH)g  =  3C0,  +  C,H,N. 

Sie    verhalten    sich     demnach    analog    der 

Ben£0§-,  hezw.  den  Phtal-  und  Benzoltricarhon- 

säuren,  welche  bei  gleicher  Behandlung  Beuzol 

liefern. 

Die  Oxychinolincarbonsäuren  zerfallen  bei 
der  Destillation  mit  Kalk  oder  Kalinmhydroxyd 
in  Kohlensäure  und  ein  OxycbinoUn : 

C,H,COH)N  .  COOH  =  CO,  +  C,H,C0H)N, 
ähnlich  wie  Salicylsänre  Phenol  liefert. 

Die  bei  den  Chinolincarbonsäuren  möglichen 
Isomeriefälle  siud  viel  zahlreicher,  als  bei  den 
vom  Benzol  nnd  Pyridin  sich  ableitenden 
Carbonsäuren.  Während  z.  B.  nur  eine  ein- 
zige Benzoesäure:  C,H^  .  COOH  nnd  drei 
Pyridin  carbonsäuren:  CjH^N .  COOH  existieren, 
sind  sieben  ChiuolinmooocarbonBäuren : 

CgHgN  .  COOH 
möglich  und  auch  bekannt,^)  nämlich: 


>)  Skraup,  Monatah.  f.  Chem.  8  (1882),  8.  557 
und  «  (1885),  S.  760. 

•)  Riemerscbmid,  ß.  B.  18  ( 18H3),  S.  721 ;  Lell- 
muQ,  B.  ü.  80  (1Ö87).  S.  3174;  Skrftup,  MoDatsh. 
f.  Chem.  6  (1884),  S.  532. 

*)Aurier  den  hier  angefuhrtea  ist  noch  eine  weitere, 
mit  der  ana-Chinolinbenzcarbonsänre  isomere  und 
all  '  Pseudo-tna-Chinolinbenz carbon aäure  bezeich- 
nete^Seure  (Schmelzp.  ^i^")  bekannt.  Die  hier 
vorliegenden  iBOtnerieverhältciaBe  sind  noch  nicht 
geoiigend  aufgeklärt.  Man  kann  entweder  an- 
DehmeQ,  dah  die  laoraerie  Folge  (tiner  zwischen 


dem  StickslofT-  und  /-Eohlenatoflatom  bestehenden, 
bezw.  aufgehobenen  Bindung  ist,  nder  aber,  dsfa 
ein  Isomeriefall  feinerer  Art  vorliegt  und  durch 
das  ftsymmetrisohe  y-KohleüStoffatom  bedingt  wird. 
(Lellmann  und  Alt,  Ann.  Chem.  Pharm.  2W 
(1887),  S,  22ti;  Lellmann,  B.  B.  SO  (1887),  8.  2172; 
Lellmann  und  Lange,  Ibid.  S.  1446  und  3084; 
Miller  und  Kinkelin,  Ibid.  8.  1939;  LellraanD  und 
Rensch,  Ibid.  21  (188»),  S.  399.)  Beide  isomeren 
Säuren  geben  bei  der  Reduktion  dieselbe  Tetra- 
hydrochinolin  carbonsäure. 
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Schmelzp 

ortho-Chiuclincarbonsäure  1.       187" 

meta-                 „  2.       249" 

para-                  „  3.       291" 

ana-                    „  4.       360" 

a-                       „  156" 

/^-                       „  171« 

r-                       „  254". 
Während  es  ferner  nur  drei  Monooxybenzoe- 
säuren : 

OH 


^«H^ 


\ 


coou 


giebt,  sind  42  Monooxychinolinmonocarbon- 
säuren  möglich.  Hinsichtlich  der  Beschreibung 
dieser  Säuren  sei  ebenfalls  auf  die  angeführten 
Monographien,  insbesondere  auf  das  Werk: 
Calro-ßuchka,  die  Chemie  dos  Pyridins,  sowie 
auf  die  Enciclop.  Chim.  Suppl.  Ann.  1886, 
S.  213  verwiesen. 

Zu  erwähnen  ist  noch,  dafs  viele  dieser 
Säuren  durch  Oxydation  aus  den  natürlichen 
Aikaloiden  entstehen,  so  z.  B.  die  Cinchonin- 
oder  /-Chinolincarbonsäure  aus  Cinchonin, 
Cinchonidin  und  deren  Abkömmlingen,  die 
Chininsäure  :  C^H^COCHj)  .  N  .  COOK  aus 
Chinin  und  Chinidin  u.  s.  w.  (vergl.  hierzu  im 
vierten  Abschnitt). 

UydrochlnoIIne. 

Die  Chinolinbasen  vermögen  2,  4,  6  und 
auch  10  Atome  Wasserstoff  zu  addieren ;  durch 
tiefer  greifende  Reduktion  werden  sie  dagegen 
in  Verbindungen  mit  offener  Kette  verwandelt 
(Bamberger). 

Von  besonderer  Wichtigkeit  sind  die  Hydro- 
chinoline  wegen  ihrer  Beziehungen  zu  den 
Chinabasen,  indem  diese  wahrscheinlich  Ab- 
kömmlinge derselben  sind. 

Der  basische  Charakter  der  Hydrochinoline 
nimmt  mit  fortschreitender  Hydrierung  zu ; 
ferner  zeigen  die  Hydrochinoline  auch  in 
therapeutischer  Hinsicht  eine  ausgesprochenere 
Wirkung  als  die  Chinoline. 

Dlhydrochlnoline. 

Die  Hydrochinoline  gewinnt  man  entweder 
aus  den  Chinolinen  durch  Reduktion  mit 
nascierendem  Wasserstoff,  oder  aber  aus  den 
ludolen. 

Dihydro  dich  i  n  0  1  i  n:  CjgHjgNg.  — 
Dasselbe  entsteht  aus  Chinolin  durch  Reduktion 


mit  Ziukstaub  und  Essigsäure,^)  oder  durch 
Kochen  mit  Alkohol  und  Natriumamalgam, 
oder  endlich  durch  Behandeln  mit  Zink-  und 
Salzsäure,  bezw.  Zinkstaub  und  Ammoniak. 

Das  Dihydrodichinolin  ist  ein  amorphes, 
gelbliches,  bei  161  — 162"  schmelzendes  Pulver. 

Als  schwache  Base  giebt  es  auch  keine 
krystallisierten  Salze.  Methyljodid  wirkt  selbst 
bei  140"  wenig  auf  dasselbe  ein. 

Nach  Königs  ist  dieses  Dihydrodichinolin 
mit  dem  von  Baeyer  aus  Dichlorchinolin  durch 
Reduktion  mit  Natriumamalgam  gewonnenen 
Körper  identisch. 

Ein  Dihydrochinolin:  C^H^N  erhielt 
Oechsner  de  Coninck*)  durch  Destillation  von 
Cinchonin  mit  Kaliumhydroxyd  in  Form  einer 
bei  220—226"  siedenden  Flüssigkeit. 

Die  Homologen  der  Dihydrochinoline  werden 
nach  der  von  E.  Fischer'*)  aufgefundenen  all- 
gemeinen Methode  durch  Erhitzen  der  Indole 
mit  Alkyljodiden  gewonnen: 

.CH 
C.H,<         yC  .  CH3  -h  CH,J  = 
NH- 


C.H 


^CH=C  .  CH3 


/ 


6"4\ 

\NH-CH, 


-f  HJ. 


Oxydihydrochinoline.  —  Die  zahlreich 
bekannten  sauerstoffhaltigen  Derivate  der 
Dihydrochinoline  entstehen  aus  der  Ortho- 
Amidohydruzimmtsäure  und  deren  Derivaten, 
so  z.B.  das  Hydrocarbostyril  nach  der 
Gleichung : 

^.NH, 


-H,0  = 


CH2  .  CH,  .  COOH 
.NH— CO 

\CH2-CH,. 

Eine  ausführliche  Zusammenstellung  der 
Eigenschaften  etc.  dieser  Basen  findet  sich  bei 
Calm-Buchka.*) 

Das  Dioxy dihydrochinolin:*) 

CH.OH 


C.OH 


^)  Königs,  B.  B.  12  (1879)  und  14  (18dl); 
Wisohnegradsky,  Ibid.  12  (1879);  Lellmann,  Ibid. 
M  (1890),  S.  1339. 

«)  Compt.  Rend.  94  (I8H2),  S.  87. 

•)  E.    Fischer   und   Steche,    B.    B.    20   (1887), 


S.  818  und  2199;  Ann.  Chem.  Pharm.  242  (1887), 
S.  348:  Ciamician,  ß.  B.  19  (1886),  S.  3029. 

*)  Die  Chemie  des  Pyridins,  Braunschweig, 
1889-1891,  8.  403-407. 

»)  Einhorn,  B   B.  17  (1884),  8.  2011. 
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entsteht    durch  Reduktion    ans    der  Ortho 
Nitrophenyl-/!:?-Milchsäure: 

CH.OH 
CH. 


NO. 


'2 


COOH. 


Dasselbe  bildet  glänzende,  ein  Molekül  Kry- 
Stallwasser  einschliefsende,  bei  95  -  97®  schmel- 
zende Krystalle  mit  schwach  antipyretischen 
Eigenschaften.  Diese  letzteren  werden  erhöht, 
wenn  man  in  das  Molekül  der  Base  eine 
Methoxylgruppe :  OCH,,  und  zwar,  wie  dies 
beim  Chinin  der  Fall  ist,  in  P  a  r  a- Stellung 
einführt.  Man  gelaugt  derart  zu  dem  von 
Einhorn  dargestellten  Para-Mothoxy-Dioxy- 
Dihydrochinolin : 


CHj.O 


CH.OH 


CR 


C.OH 


N 


TetrahydrochinoUne. 

Dieselben  entstehen  ebenfalls  aus  den 
Chinoliuen  durch  Reduktion  mit  nascierendem 
Wasserstoff.  Hierbei  lagern  sich  sämtliche 
vier  Wasserstoffatome  dem  Pyridinkern  an, 
wodurch  die  tertiäre  (Chinolin-)  Base  in  eine 
sekundäre  (Tetrahydrochinolin-)  Base: 


CH 


\ 


2 


CH 


2 


CH, 

NH 
übergeht. 

Ferner    entstehen    die   TetrahydrochinoUne 
auch  aus  den  Ortho-Nitroketonen : 


^6^4 


^CHg  •  CHj 


NOj   CO.CH3 


+  4H2=3H,0  + 


CH«— CH 


CßH^. 


'2 


2 


NH — CH .  CH 


3 


M  ethy  Itetrahy  droohinolin 

und   femer  —  durch  Reduktion  —  aus  den 
halogensubstituierten  Chinolinen. 


^  Tetrahydrochinolin  entsteht  überdies  auch 
bei  der  trockenen  Destillation  einiger  natür- 
lichen Alkaloide,  wie  Cinchonin  und  Brucin, 
mit  Kaliumhydroxyd. 

Die  TetrahydrochinoUne  sind  starke,  sekun- 
däre Basen  und  liefern  daher  alle  für  die 
Imiubasen  charakteristischen  Derivate,  so 
unter  anderen  das  Tetrahydrochinolin  selbst 
die  Verbindungen : 


C,H,„NH: 

Cj^Hj^N 

Cj^Hj^N 


NO: 

NH 


2 


CgH^jjN 
C,H,oN 
C,H,,N 


C,H,,N 


COCH3  : 

COCH^CN 

CH3: 


Tetrahydrochinolin, 

Nitrosochinolin, 

Tetrahydrochinolin- 

hydrazin, 

Acetylderivat, 

Cyanacetylderivat, 

n-Methyl-Tetrahydro- 

chinolin, 


CH«  .  CHgJ  Quaternäres  Jodid 


'8 

u.  s.  w. 


u.  s.  w. 


Tetrahydrochinolin:  Cj,H,,N.  —  Dieses 
Additionsprodukt  wurde  zuerst  von  Wischne- 
gradsky^)  erhalten,  als  er  Chinolin  mit  Zink 
und  Salzsäure,  oder  besser  mit  Zinn  und 
Salzsäure  behandelte.  Königs^)  gewann  es  auch 
aus  Chinolin  durch  Reduktion  mit  Natrium- 
amalgam. P.  Friedländer  und  Ostermayer^) 
erhielten  es  aus  Monochlorchinolin  durch 
Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure. 

Genauer  wurde  es  erst  später  von  Leo 
Hofmann  und  Königs^)  untersucht. 

Die  von  den  letztgenannten  Autoren  benutzte 
Darstelluugsmethode  ist  folgende:  I  Teil  Chinolin 
wird  in  30  Teilen  konzentrierter  Salzsäure  ge- 
löst und  die  Lösung  im  Wasserbade  mit  3 
bis  3^2  Teilen  gekörntem  Zinn  erhitzt.  Nur 
ein  geringer  Bruchteil  Chinolin  verharzt  hier- 
bei; ein  anderer  bleibt  bei  der  Reaktion 
immer  unverändert.  Nachdem  die  über- 
schüfsige  Salzsäure  verjagt  ist,  übersättigt  man 
mit  Kaliumhydroxyd  in  konzentrierter  Lösung, 
und  destilliert  das  Tetrahydrochinolin,  wie  das 
unveränderte  Chinolin  im  Dampfstrome  ab. 
Die  Destillation  ist  beendet,  sobald  eine  Probe 
des  Destillates  auf  Zusatz  von  verdünnter 
Schwefelsäure  und  Kaliumdichromat  nicht  mehr 
gefärbt  wird.  Die  verharzten  Anteile  bleiben 
im  Destillationsrückstande. 

Zur  Abscheidung  des  Tetrahydrochinolins 
aus  dem  Destillate  leitet  man  einen  Strom 
Salzsäuregas  in  die  trockene  ätherische  Lösung 
der  beiden  Basen,  und  krystallisiert  den  ent- 
standenen Niederschlag  aus  siedendem,  ab- 
solutem Alkohol  um. 

Das  Tetrahydrochinolin  ist,  wie  das  Chinolin, 


')  B.  B.  12  (1879)  und  18  (1880). 
«)  B.  B.  14  (1881),  ö.  100. 


»)  B.  B.  15  (1882). 

*)  B.  B   16  (1883),  S.  727. 


318 
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Diese  Reaktion  hat  Ähnlichkeit  mit  der  von 
Ciamician  aufgefundenen  Überführung  der 
Pyrrole  in  Pyridinbascn.  Beide  Reaktionen 
unterscheiden  sich  jedoch  insofern,  als  beim 
Pyrrol  das  neu  eintretende  Kohlenstoffatom 
die  M et a -Stellung  einnimmt,  während  es  bei 
den  Indolderivatcn  in  die  0  r  t  h  o  -  Stellung 
tritt.  Aufserdem  liefern  die  Pyrrole  hierbei 
Pyridinbasen,  die  Indole  hingegen  nach  der 
Fischer'scheu  Reaktion  Dihydrochinoline. 

Bald  nach  den  Fischer'scheu  Untersuchungen 
wurde  die  Methyljodidreaktion  dann  von 
Ciamician  und  dessen  Mitarbeitern  auch  auf 
Pyrrol  und  dessen  Derivate  ausgedehnt.  Es 
ergab  sich,  dafs  auch  in  diesem  Falle  das 
Kohlenstoffatom  in  die  Ortho- Stellung  ein- 
tritt, indem  Dihydropyridine  entstehen. 

In  der  gleichen  Weise,  wie  Methyljodid, 
wirkt  nach  E.  Fischer  auch  Äthyljodid  auf 
die  Indole  ein. 

Die  von  Ciamician  und  Silber  zur  Um- 
wandlung der  Pyrrole  in  Pyridinbasen  befolgte 
Methode  wurde  dann  —  von  Magnanini  — 
ebenfalls  zur  Oberführung  der  Indole  in  Chinolin- 
basen  benutzt:  aus  Methylketol,  Chloroform, 
und  Natriumalkoholat  erhielt  er  Chlorchinaldin 
und  aus  Skatol  Chlorlepidin.^) 

Interessant  ist  die  Bildung  von  y-Oxy- 
chinaldin  (y-Oxy-a-Methylchinolin)  aus  sorg- 
fältig getrockn  etem  Phenylamidocrotonsäure- 
ester  durch  einfaches  Erhitzen  auf  240®:*) 


CH     NH 


HC       C       C .  CHj 

I         I        I 
HC       CH    CH 

\/    / 
CH    CO.OCjHß 


=  C,H,OH  + 


C.CH 


8 


CH    C.OH. 


In  gleicherweise  lassen  sich  auch  ans  anderen 
Phenylamidocrotonsäurederivaten  Chinaldine 
darstellen.*) 

Stellung  der  snbstltnierendeii  Gruppen. 

—  Die  Stellung  der  als  Ersatz  von  Wasser- 
stoffatomen in  das  Chinolinmolekfll  eintretenden 
Gruppen  ergiebt  sich  vor  allem  aus  der  Bildnngs- 


weise  und  ans  den  Oxydationsprodukten.  Zur 
Erläuterung  diene  folgendes  Beispiel:  Wie 
gezeigt,  entsteht  das  B-Methylchinolin : 


/ 


/ 


B. 


Py 


/ 


/ 


C.CHg    N 


nach    der    Reaktion    von  Skraup    aus  Ortho- 
Tolnidin  und  AcroleYn ;  das  Chinaldin : 


c.ca 


hingegen  ans  Anilin  und  Crotonaldehyd.  Die 
verschiedene  Stellung  des  Methyls  in  diesen 
beiden  isomeren  Basen  ergiebt  sich  nun  aus 
der  Natur  der  aus  ihnen  entstehenden  Oxy- 
dationsprodukte, indem  aus  B-Methylchinolin 
bei  der  Oxydation  Pyridindicarbonsäure : 

C 


HO.OC.C        C 
I   Py    I 
HO.OC.C        C, 

\/ 

N 

ans  Chinaldin  hingegen  Pyridintricarbonsäure  : 


HO . OC . C        C 
I    Py  I 
HO.OC.C        C.COOH 

^    / 

^./ 

N 

erhalten  wird. 

Holekalare  Umlagerangen.  —  Wie  in 

anderen  Gruppen,  so  kommen  auch  bei  den 
Chinolinbasen  molekulare  Umlagemngen  vor, 
indem  die  dem  Stickstoff  angelagerten  Reste 
an  eines  der  Kohlenstoffatome  wandern  können. 
So  erhielt  Reher  aus  n-Äthylchinolinjodid : 


H       H 


H^ 


H 


/ 


H 


H      N< 


H 
J 


^2^6 


»)  B.  B.  22  (1889),  S.  2614. 

^  Conrad  u.  Limpach,  B.  B.  20  (1887),  S.  944. 


»)  Dieselben.  Ibid.  21  (1888),  S.  1649. 
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:»lft 


duck   nreistfliidiges    ErUtien    auf  2Sa— S90* 
ff-  Dnd  j^Atbjkhinolin : 


h/N-" 


"\A 


H      N 

Diese  Reaktion  liefert  zugleich  eine  Ho- 
atfltigung  der  bereits  bei  dcu  Pyridiubo-son  er- 
wähnten  Tbatsacbe,  dafs  das  Alkohol  radikal 
bei  derartigen  UmwandluDgen  stets  in  di«  a- 
nnd  7-StelluDg  znm  Stickstoff,  nie  hiiigogon 
in  die  f^f-Stetlang  tritt   (s.  Py  ridinbnseiiV 

AI  IgemeineEigenseb  artender  Chi  nollg- 

basen*  —  Die  Chinolinbasou  sind  in  Wasser 
Bchner,  ia  Alkohol  nnd  Äther  hingegen  leicht 
lösliche  Flüssigkeiten  von  eigentümlich  durcli- 
dringendem  Gcrach.  Es  sind  beatAndige  und 
selbst  gegen  starke  chemische  Einflüsse  wider- 
standsfähige Basen:  so  wird  Chinoliii  durcli 
Salpetersäure,  wie  durch  ChromsSurc  nur 
Ecbwierig  angegriffen.  Von  Kaliumpermanganat 
wird  es  dagegen  unter  Zerstörung  dos  Hcnzol- 
kerns  zu  cr-(!/-PyndincarbonBflnre  (Chinolin- 
sftare)  oxydiert. 

Gegen  Cblorjod  —  d.  h.  gegen  eine  Miscbnng 
ans  Jodkalium,  tiatriuninitrit  und  Salzsäure 
—  zeigen  die  Chinolin-  und  PyridinbiueH  ciu 
analoges  Verhalten,  indem  sie  damit: 

1.  ein  Chlorjod-Cbinolin-,  bezw.  -Pyridfn- 
chlorhjdrat ; 

2.  freies  Chtorjod-Chinoltn ;  und 

3.  ein  gechlortes  Cblorjodcbinolin-,  bczw. 
Pfridiocblorbydrat  liefern.') 

Die  fflctfaylierten  Cbinoline  reagieren  mit 
den  Aldehyden  in  Gegenwart  lou  Gilontinli. 
Die  resoltiereDden  Prodnkte  aind  Yerbindnngen 
eioea  CUBolinkemi  mit  eiseni  aromaUcebcn 
Ken. 

So    TciiniHlel    nch    ^--MethylchiDoliD 

lepidiB,aad  diOMs  giebt  bei  der  B«dmktiofi 
■öt  JodwMftcntog  maA  I^ocphor  Benzyl- 
lepidia: 

CB-CH.C.H,  CH.-CH-.C.IL 


/ 


y  / 


Da.«  gleicbo  Verhalten  loiffoii  dlo  (hyhtMt*' 
aldehyde. 

Durch  Kalitundlchmniat  \\w\  Schwofiilidluni 
werden  nur  dio  iu  deu  t'hlniO|ndi'i'lvMi>ti  vur> 
hAQdoueualiphatisoht<uSt<iii>nkt<lloiu)i('iirboxyU 
gruppen  oxydiert)  der  Kern  vt\\\*\  vxVW-S 
koiuo  Spaltnug.  KaUinnpenunuiinnAi  liluitt'ttt>n 
xeratOrt,  Je  nach  den  t'm^tdiiiti'n,  miiwodcr  di>ii 
Beuxflikorn  uder  nbor  iti>n  l'yridlnloTn,  l>'nr 
dIeOxydallonmlt(')in>ninniirojti>iiilMi'hhaliitii>>loh 
aus  dor  Krfuhruug  Ittliieuile  ItogoUi  erui'lieiu") 

1.  Sind  xwoi  dem  l'yrldtrik«rn  utiiteUi(«rtii 
Seitenketlen  vorliAuileii,  Mti  wlnl  wmr»t  tili' 
,'j-8lellung  und  diuiii  erat  dli<  ((-Slolliinii  iixyitturt, 

S.  Ilt'tlndut  sich  von  Kwel  vitrhiindmiei) 
Seitenkelteii  diu  eltie  im  llinixolkern,  diu  niiitiirn 
im  l'yrldlitkt'ni,  so  Ut  die  dem  l'yi'ldliiki<ru 
angelaKorte  Immer  wldorNtitutlNrnlilger,  nU  dlo 
an  dun  Iten/olkern  Kubiiuiteiio, 

3.  Kind  beide  Holtenketteii  riem  l'yridlii- 
kern  angelagert,  aber  von  vernülilddetiiir  l.lhiu«, 
so  ist  diu  lanKi're  imiiinr  nm  lidcliLimtmi 
oxydierbar, 

4.  Sind  dem  Diitizolkeni  Melhylgnipptiii  nii- 
gclattert,  so  zeigt  dl'i  In  Ortho-Htidlutig  h»- 
findliclio  di<>  gröfNtii  lIcMItudigkiilti  dmiu  folui 
diu  der  Uitii-,  liierunf  dl«  der  l'ura-  und 
endlich  dii'JenlKU  d'^r  Aiia-Hu-lluui{.  DI«  Ony- 
dation  beginnt  demgeniüf«  um  Ift/lKonniiiitKii 
Orte  und  uhreitet  ullmflllg  hl«  zur  Orilio- 
Stellung  vor. 

IHe  von  W.  v.  Mllb^r»;  In  dl«««r  lllc||luti|( 
ansgefobrteFrllfunKderinltKHliuHt|"!rinaui[aual 
entitteiiendc'n  OxydationstTudubt«  bat  'trgttbtiu, 
daf«  di'w-Ibeti  verscliiwl'iu  »iiff,  Je  ua^ibdütn 
mau  in  tlktlischer  odor  sauenfr  l/(iiurfKari«<^lt«t, 
Die  Mrclfeudc  Publikation  «utlftk  aufoKfd'iu 
eilte  /aiamine»>ti;lliinK  ublrel':b«r,  l;«:r<Ht«  vvu 
ander'THeitebeobacbtct'^rundauf  di'fOiy'lii'L'/u 
der  f.liiuoliBdf^i'al«  bifzagib;b«r  Tbal»w4>«u. 

Oxydiert  mau  «J'bettylcbiu'jliu,  w  («^ 
Binf*|(reu|piai!  Am  Pyridiukeru»  eiu  oud  imjmi 
efWlt  i;«Di"yUutbrauil*a«re /, 


i-H/ 


SU. ':'>-• 


JK 


0*«bsNer  if  'Jftiiiwrk*/  Ul>*  4»  \'*-rfc»iw-» 
der '.'UuolialrVM«  i'Ai(^^%4^miti**ni  mvuuumv: 

I.  In  B«^1ibf«ujf  tuit  MfA^lÜvin^M  a»uivm 
fiAytDt:Ti^i*fT*ni  t^Ji  4i*;  t^;u>Aiu^/***M  yj* 
IttciÜjuvUti*«  vud  UM-ioM-AfUM. 

'/.  Ulf«  'MvrvjiUtüurM:  bukd  U«tiw)^ hniM, 


>>  lümv,  Jl-  S.  H  'tV^t.  H.  itU 
•  3L  iL  M  riWjj,  ».  tML 


*  ».KiJw.  U.U.  »    1>)iy.;.  16.  J;ä. 

^j  Xuut«U*«  r«<:k>Yutw*  Mir  in*  ii«ii«  f^fdL^tM 

t    4t   la   k^TK    IjUttWiÜljM' 
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IL  Abselmitt.     ßasen  mit  geschlossener  Kette. 


Das  TballiD  oder  Tctrahydro-para 
Chinanisol  oder  Tetrahydro  -  para 
MethoxycbinoliD: 

/ 


CH,0 .  C 


C 
HC       C 


CH. 

I 
CH. 


CH     NH 

ist  in  kaltem  Wasser  nur  sehr  wenig,  etwas 
mehr  in  warmem  Wasser  löslich.  AlkohoL 
Äther  und  PetroUther  lösen  es  dagegen  leicht. 
Ans  Alkohol  krystallisiert  das  Thaliin  in 
schönen,  farblosen,  bei  42 — 43®  schmelzenden 
Prismen.  Es  siedet,  ohne  Zcrsetznng  zn  er- 
leiden, bei  282— 5«3^  Das  Thallin  besitzt 
ausgesprochen  basischen  Charakter  nnd  bildet 
mit  organischen  Säuren,  wie  Oxalsflnre  nnd 
Weinsänre,  krystallisierte  Salze;  ebenso  anch 
mit  Schwefelsänre  nnd  Salzsänre.  Sämtliche 
Thallinsalze  sind  in  Wasser  löslich.  Ferri- 
chlorid  erzeugt  in  den  Lösungen  derselben 
eine  prachtvoll  grfln-violette  Färbung. 

Hexa-  nnd  Deeahydroehlnolln. 

Die  weitere  Reduktion  des  Tetrahydro- 
chinolins  ist  Bamberger  und  Lengfeld  ^)  durch 
Erhitzen  desselben  mit  Jodwasserstoffsäure  ge- 
lungen. Die  genannten  Autoren  gelangten 
derart  zu  einem  Hexa-,  bezw.  Decahydro- 
cbinolin. 

Das  Decahydrochinolin:  C^H,,N: 


CHg      CHg 

/\   /\ 
H,C        CH       CH 

I        I         i 

H.C        CH       CH 

\/    \/ 
Cftj      NH 


1 


2 


bildet  bei  48,2 — 48^,5  schmelzende  Nadeln 
und  siedet  unter  714  mm  B.  bei  204®.  Es 
ist  eine  starke  Base,  welche  begierig  Kohlen- 
säure absorbiert.  Es  reagiert,  wie  die  Imido- 
bAsen,  mit  Pbenylsenföl  und  Phenylcyanat,  und 
liefert  auch  ein  Acetyl-  und  Nitrosoderivat. 
Das  neben  dem  Decahydrochinolin  ent- 
stehende Hexahydrochinolin:  C^H^gN 
siedet  bei  226®.  Far  das  Chinolin  und  seine 
drei  Keduktionsprodukte  ergeben  sich  sonach 
folgende  Siedepunktsdiff'erenzen : 


*)  B,  B.  2«  a^90),  S.  1138. 

•)  Heil«.  B.  B.  2«  (1890),  S.  1157. 


ChinoÜn  234* 

Tetrahydrochinolin  244® 
Hexahydrochinolin  '.^® 
Decahydrochinolin  204®. 

Das  Decahydrochinolin  ist  ein  Blutgift ;  es  ver- 
hält sich  also  auch  in  physiologischer  Hinsicht 
wie  eine  sekundäre  Base.  Zwischen  ihm  und 
dem  Chinolin  bestehen  auch  nach  dieser  Richtung 
dieselben  Beziehungen,  wie  zwischen  Piperidin 
und  Pyridin. 

Auch  Hexa-  und  Decahydrochinolin  unter- 
scheiden sich  hinsichtlich  der  physiologischen 
Wirkung  durch  ihre  relative  Annäherung  an 
diejenige  des  Chinolins,  indem  die  hexahy- 
drierte  Base  demselben  auch  in  dieser  Hinsicht 
noch  näher  steht  als  das  Decahydroderivat.  ^ 

AuÜBer  diesen  beiden  Reduktionsprodukteu 
erhielten  Bamberger  und  Lengfeld  noch  eine 
znr  Zeit  noch  nicht  näher  untersuchte,  nicht 
basische  Verbindung,  welche  als  ein  Kohlen- 
wasserstoff erkannt  wurde.  Derselbe  ist  ver- 
mutlich entweder  Propylhexamethylen 
oder  normales  Nonan. 

Reduktion  der  a- und /i-Naphtochino- 
line.  —  Die  Untersuchungen  von  Bamberger 
haben  gezeigt,  dafs  ans  ^-Naphtochinolin  bei  der 
Reduktion  zwei  isomere  octohydrierte  Derivate: 


CH  ca 


CH,  CH 


HC       C       CH, 

I        I        I 
HC       C       CH 


CH  HC       NH 

I 


H,C       CH 


2 


CH, 


Sohmelzp.  91»  Schmelsp.  Wfi 

entstehen;  während  a-Naphtochinolin  nur  ein 
einziges  Octohydrür: 

CH^  CH 


CH,  C       CH, 


HN       CH 


2 


CH 


zu  bilden  imstande  ist.^) 


2 


»)  B.  B.  22  (1889),  S.  354. 
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Konstitution  des  Cliinolins  und  der 
Hydrocliinoline*  —  Die  Formel  des  Chinolins 
entspricht  den  für  das  Naphtalin  und  Benzol 
bisher  angenommenen  Konstitationsformeln. 

Hierzu  ist  jedoch  zn  bemerken,  dafs  für 
das  Benzol  gegenwärtig  von  vielen  Chemikern 
auch  die  von  Armstrong^)  und  Baeyer*)  auf- 
gestellte centrische  Formel: 

CH 


HC\  /CH 

HC/  \CH 

\/ 
CH 

angenommen  wird. 

Auf  Grund  einer  grossen  Anzahl  von  Be- 
obachtungen Ober  die  Rednktionsprodnkte  der 
Naphtalinderivate  (s.  Aromatische  Hydro- 
basen  S.  130)  und  des  Chinolins  gelangt 
Bamberger ^)  zu  folgenden  Schlufsfolgerungen: 

1.  „Im  Naphtalin  und  denjenigen  seiner 
Derivate,  in  welchen  jedes  der  acht  Kohlen- 
stoffatome mit  nur  einwertigen  Radikalen  ver- 
bunden ist,  existieren  zwei  Kohlenstoffsysteme, 
von  welchen  das  eine  kein  Benzolring  ist,  zu 
einem  solchen  aber  dadurch  wird,  dafs  das 
andere  System  vier  Atome  Wasserstoff  auf- 
nimmt.^ 

2.  „Wenn  von  den  zwei  Kohlenstöffsystemen 
des  Naphtalins  und  seiner  Derivate  das  eine 
vier  Atome  Wasserstoff  aufnimmt,  so  flber- 
nimmt  es  damit  die  Funktionen  einer  offenen 
(aliphatischen)  Kette." 

Aus  diesen  beiden  Sätzen  ergiebt  sich  als 
dritter,  allgemeinster  Satz: 

3.  „Die  Wirkung  der  vierfachen  (asymme- 
trischen) Hydrierung  in  der  Naphtalingruppe 
besteht  darin,  dafs  das  Beaktionsprodukt  sich 
wie  ein  Benzolabkömmling  mit  aliphatischen 
Seitenketten  verhält.  Der  hydrierte  Teil  wird 
zum  Träger  der  aliphatischen,  der  nichthydrierte 
zum  Träger  der  Benzolfunktionen." 

Als  Beispiel  hierfür  kann  das  Tetrahydro- 
/üf-Naphtylamin : 


CH, 


CH .  NH 
CH« 


2 


dienen,    welches    sich    thatsächlich    wie    das 
Amido-Diäthylbenzol : 

CHo  .  CHg  .  NHg 


CeH, 


^CHg  .  CHjj 


verhält. 

Aus  den  Resultaten  seiner  Untersuchungen 
über  das  Tetrahydrochinolin,  Decahydro- 
chinolin,  Tetraisochinolin  u.  a.  m.  zog  Bam- 
berger ferner  den  Schlufs,  dafs  auch  das 
Tetrahydrochinolin : 

CH, 


CHj 
CH 


2 


NH 

sich  wie  Äthyl-Methylanilin: 


CH. 


/\/\ 


CH 
CH 


8 


8 


CH, 


verhalten  werde.  In  der  That  tritt  Tetrahydro- 
chinolin, ähnlich  wie  die  alkylsubstituierten 
Aniline,  mit  den  Diazoverbindnngen  zu  Farb- 
stoffen zusammen,  in  denen  sich  die  Azogruppe 
im  Benzolkern  in  der  Para -Stellung  zum 
Stickstoffatom  des  Pyridinkems  befindet  (s. 
weiterhin:  komplexe  Imidazole). 

Das  n-Tetrahydrochinolin  liefert  ferner  ein 
Nitrosoderivat,  welches  dem  aus  Dimethyl- 
anilin  entstehenden  sehr  ähnlich  ist. 

Bamberger  führt  noch  zahlreiche  andere 
Reaktionen  an,  welche  die  Analogie  zwischen 
dem  Tetrahydrochinolin  und  seinen  Derivaten 
einerseits,  und  den  alkylsubstituierten  Anilinen 
andererseits  dartht». 

Das  Tetrahydrochinolin  giebt  ferner  auch 
dieselben  Farbenreaktionen,  wie  Dimethyl- 
anilin ;  so  erhielten  Lellmann  und  Boye^)  bei 
der  Einwirkung  von  Kaliumdichromat  auf  ein 
Gemisch  der  Chlorhydrate  von  Amidodimethyl- 
anilin  und  Tetrahydrochinolin  ein  In  da  min: 


N 


.C,H,.N(CH3), 
\C.H3 .  C3H.=N. 


>)  Joum.  of  Chem.  See.  61  (1887),  S.  264. 
')  Ann.  Chem.  Pharm.  245  (1888),  S.  103. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  267  (1890),  S.  1    (bezw. 
S.  13,  IG  u.  43). 
*)  B.  ß.  U  (1890),  S.  1374. 

42* 
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l(.  .^lia^liiiii).     Ufiktsu  mit  »»Mchlotsener  Rette. 
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./•iM.i'lit   vNtiKltii,    vMilchü  fulgiuuliui  AiiHchau- 
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(inM/'i>  i6(«M'i/t , 

I  iluiik  Uio  i^^viumv4iUvhv  AutuubiuM  «ti>r^ 
«(•IImm  uUiiMit  vU«  U44b^  U4^»Ui|iti>  Kobl^u« 
wt(4n^.Ht4U4i  4U|ikmtUvhvs  ÜHM  uuMi^Uigtv^ütviik 

(h<UA«IU4Ul|t|Mium    HU. 

(miwi.  uiu  lUu»b^>ii|vi  Im  \u|>ht4iUu  uuJ 
I  tiiiKiUu  »luliiiHti'lhvu  kt\»iuii)iu«  wvli'ho  uIh  i^iu« 
i'ii^i.)ii.iuiti|  (livi  \MU  VtmAtivug  uuvi  Bn^v^r 
Kul|(i<wi(.llii  II  iimtunvUvtu  UouiottWmd  i»uf  Uio 
^i.ihihiiirii  Niulamluugim  pucboiu^u  uuU  in 
(Immü  ^aiitUiiiimi  ulutuui\wi4hutvu  HiHliuguii||t\'U 


IM 
IM 


(  11     tu 

( 


(11     N 


tu 
tu 


nv 


ut 


CU     VW 


\ 


V 


VW 


( tl     CU 


liblfiiilth 


N^yktüUii. 


r.ti  filiall  Im  iti|iicUwoitto  im  t'hiuoliumolekal 
<liH*  Il  W>i»i>(  itiioH'uuluMiU'uug  der  hydrierte 
IvMit  ( iiiru  ,ili|)lmiib(bou  (-hurakter,  während 
ih  I    iihlil   li>(Uic.ito  ^uiu  HuiuolkcTU  wird: 


t^l. 


u 


V\l 


NU 

TotrultydroohlnoUn. 

jih;  liuhlou  Vuluuzon  l  und  2  gehen  dabei 
I4U&  ilmii  /ukitumlu  putontieller  Bindung 
in  i|i:ii  iiktuulior  liindung  über. 

AmIaiu  uul  Nttpbtalin  und  Chinolin  hat 
MiiMilHUgii  dioHu  ceutrischen  Formeln  dann 
WuiU  il»iH  ttwf  Authracen,    Phenanthracen  und 


foriior    auch    auf  andere  Kerne,    wie  PyrroL 
Pyrazol,  Tbiazol  u.  s.  w.  ausgedehnt. 

Wie  aus  jenen  erhielt  Bamberger  auch  ans 
a-  und  /if-Napbtochinoiin  die  entsprechenden 
Tetra-,  beaw.  Octohydroderivate;^  z.  B.: 

CH. 


Na^ktAÜj« 


\ 


\ 


\ 


CH^ 


/ 


Benxol 


I 


CK 


UN.        CH^ 


HN 


^  ^ 


JCH, 


IHe  leUtere  Base  entspricht  aber  vollkommen 
dor  Verbindung: 

CH. 


Benxol  I 


CH3/ 


HN 


CH 


s 


CH 


3 


0  o-m-Trimethyl-Mothylaailiii, 

welche    durch    erschöpfende    Reduktion    und 
Sprengung  zweier  Kerne  entstehen  würde. 

Endlich  hat  Bamberger  die  Baeyer'schen, 
wie  seine  eigenen  Anschauungen  Ober  die 
centrische  Benzolformel  verallgemeinernd  auch 
auf  Pyridin  und  sämtliche  Verbindungen  mit 
Pentacarbonring,  wie  Thiophen,  Furfuran, 
Imidazole,  Seleuazole  n.  a.  m.  ausgedehnt. 
Den  genannten  Verbindungen  würden  nach 
dieser  Anschauung  folgende  Konstitutions- 
formeln beizulegen  sein: 


S 

/\ 
\ 


NH 


\ 


'/ 


Thiophe 


\ 


\  . 


luidatol 

Se 

/A\ 

\  /i 

Solenaxol 


Tetratol. 


t)  l^iir  iIhh  Nuphtalin  wurde  schon  früher  von 
WlllgiJn'»it  (Cniüm.  Ztg.  7  [1883],  S.  953  und  U 
IJrtUlli,  H    M)  eine  ähnliche  Formel: 


/ 


y' 


\ 


in  Vorschlag  srebracht. 

«j  B.  B.  24  (1891),  S.  '2405  u.  iöi'i. 
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Die  Elemente    oder  Gruppen    (0,  Se,  NH, 
S),  welche  an  Stelle  von  zwei  Methlngrnppen : 


H     H 
C— 


N 


eintreten,    besitzen  gleichfalls  zwei  centrische 
Wertigkeiten,  wie  z.  B. : 

ySv      und     yNHv 

^A^        ^A  ^ 

Der  Wasserstoff  der  vierwertigen  Imido- 
gruppe : 

ist  in  der  Regel  durch  Metalle  (Silber,  Kalium) 
vertretbar. 

Die  durch  Anlagerung  von  Säuremolekülen 
entstehenden  Salze  sind  unbeständig  und  werden 
schon  durch  Wasser  zersetzt :  und  zwar  wegen 
der  vorherrschenden  Neigung  zur  Bildung 
eines  hexacentrischen  Systems.  So  z.  B.  ent- 
steht aus  Indol: 


1 
V 


/ 


NH 


durch    Einwirkung    von    Salzsäure    die    Ver- 
bindung : 


\ 


/ 


<'^ 


NH .  HCl, 


welche    durch    Wasser,    unter  Regenerierung 
von  Indol,  zersetzt  wird. 

Ist  die  NH-Gruppe  an  ein  nur  wenig  oder 
gar  nicht  hydriertes  Kohlonstoffatom  ange- 
lagert, so  hat  sie  nur  noch  einen  schwachen, 
oder  überhaupt  keinen  basischen  Charakter  mehr. 

Während  z.  B.  A  c  r  i  d  i  n  : 


N 


\  '  /\ 


/ 


/ 


\/ 


CH 


basische    Eigenschaften    besitzt,    gehen 
dem  Hydroacridin: 


diese 


NH 

CYX\ 

B«nsol              Benzol 

'<XX> 

CH, 

völlig  ab,^)  da  in  ihm  die  NH-Gruppe  dieselbe 
Rolle  spielt,  wie  im  Pyrrol. 

Interessant  ist  der  Obergang  vom  Chiiiolin 
zu  den  Indigoabkömmlingen,  indem  z.  B. 
Benzoyltetrahydrochinolin  durch  Oxydation  mit 
Permanganat  in  Benzoylisatinsäure  verwandelt 
wird  :*) 


ca 


CO . COOH 


CH, 
CH. 


\ 


N  .  COC^Hß 


NH.COC^H^ 


Benzoylisatiniiare. 


Ghlnoline  komplexerer  Straktnr.  -~ 

Wie  sich  vom  Naphtalin  Cj^Hg  das  Chinolin 
C^H^N  ableitet,  so  lassen  sich  von  den  mehr- 
kernigen  Kohlenwasserstoffen,  wie  Phenanthren, 
Anthracen  u.  a.  m.  Chinoline  komplizierterer 
Konstitution  herleiten.  So  z.  B.  entsprechen 
dem  Phenanthren  das  a-  und  j!^-Naphtochiuolin, 
welche  nach  der  Methode  von  Skraup  aus  a-, 
bezw.  /!/-Naphtylamin  entstehen.  Das  Gleiche 
gilt  fernerhin  von  den  bereits  oben  erwähnten 
Tetrahy  dronaphtochinolineu . 

Aus  dem  a-Amidoanthracen  *.  C^^H^  .  NH, 
erhält  man  nach  der  Methode  von  Skraup 
das  Anthrachinolin:  C^^H^jN: 


\/ 


N 


in  schönen,  bei  170*'  schmelzenden  Blättchen, 
dessen  Lösungen  durch  intensive  Fluorescenz 
charakterisiert  sind. 

In  analoger  Weise  gewinnt  man  aus  dem 
Amidoalizarin  das  Alizarinblau. ^) 

Ferner  erhält  man  —  gleichfalls  nach  der 
Methode  von  Skraup  —  aus  Amidopyren  das 
bei  152 — 153®  schmelzende  Pyronolin: 
Cj j, II, jN,  welches  entweder  die  nachstehende: 


»)  Bamberger,  B.  ß.  24  (1891),  S.  2469. 
«)  Schotten,  B.  B.  24  (1891),  S.  773. 


»)  öraebe,    Ann.    Chem.    Pharm.    201    (1880), 
S.  344. 
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oder  ei II e  dieser  ahnliche  Konslilutiou  besitzt.^; 
Jedenfalls  enlsleht  es  durch  Vereinigung  von 
vier  iintei  sich  verbundenen  Beiinolringen  mit 
einem  Pyridinkera, 

Verbindungen,  welche  durch  direkte, 
bezw.  dnrch  Kohlenstoffatome  ver  • 
mittelte  Vereinigung  zweier  Chiiiolin- 
kerne,  bezw.  eines  Chinolinkernes  mit 
einem  Pyridin-,  aromRtlschen,  Fnrfnran- 
kern  II.  A.  m.  resultieren,  —  Der  Chinolin- 
kern:  ('eH^N  kanu  sich  entweder  mit  einem 
zweiten  ChinoliDkeru  (Dichinolyle),  oder  mit 
einem  Itenzol-,  Furfuran-,  Pyridinkeru  u.  a.  m. 
verbinden,  Alle  dieae  Körper  existieren  in 
/ählreieheu  Isomeren. 

Dlchlnolyle:  C,,H,,N,.  ~  Wie  ans 
zwei  Mok'kfllcn  Pyridin  unter  Austritt  cou 
Hj  Dipjridjle  entstehen  (s.  S.  :üO),  so 
resultieren  aus  zwei  Molekülen  Chinolin  durch 
Austritt  lon  2  Atomen  Wasserstoff  die  Di- 
chiuolyle : 

-H,=    I 
C„H,N  C^H,N. 

Znr  Zeit  sind  7  isumere  Üichinolyle  be- 
kauui.  Dieselben  eutsteheu  uns  Chinolin  durch 
Kondensation  mit  Natrium,  oder  boim  Durch- 
gänge des  ersteren  durch  ein  glühendes  Bohr ; 
oder  endlich  aus  Benzidin,  Diphenylin  oder 
Amidophenylchinolin  nach  der  Methode  \on 
Skraup. 

Die  Verbindung  der  beiden  Molekille  kauu 
geschehen : 

1,  Durch  zwei  den  boidcD  Pyridlukenieu 
angebüreiide  Kohlen stutTatome,  wie  dies  i.  D. 
iii  dem  hei  176°  BchmeUenden  Py-»-o- 
Dichiuolyl: 


\      ic 


2.  Vermittelst  zweier  KohleiiBtotTatome,  vou 
denen  das  eine  dem  Pyridiitkern,  das  zweite 
dem  Donzolkern  angehört.  Eine  derartige 
Verbindung  Ist  das  bei  144**  schmelzende  Di- 
chinolyl  von  Weidel:*) 


/Xx 


K 


"\/\. 


'-) 


N 


3.  Durch  zwei,  den  beiden  Deuzolkornen 
angehörende  Kohlenstoffatome.  Ein  Iteisplel 
dioser  Art  ist  aufser  anderen  in  dem  hei 
14H"  schmelzendou  Diuhiuolyl  von  0.  W, 
Fischer: 


I        I 
N 


iC— c. 


'■\/ 

I 


N 


bekonot.') 

Die  mögliche  Existenz  von  zugehüriguu 
Isomerou  ergiebt  sich  von  selbst. 

Von  den 

Zwei,  durch  Koblenstoffatomc  ver- 
bundene Cbinolinkerne  enthalteuen  Ver- 
bindungen kennt  man  u.  a.  eiu 

Äthylondichiuolylin: 

CallnN.CH  =  CH  .  C,ll„N 
und  ein 

ÄtbandichinolyUn: 

C,H,N  .  CH,  —  CH„  .  CgHgN.»;. 

Aus  dem  Para-Rosauiliu  erhielten  Nueltiug 
und  Schwarz*)  nach  der  Skraup'scheu  Methode 
eine  dem  Triphenylraethaii  analog  konstituierte 
Verbindung,  nSmliib  das  Tricliinolyl- 
methan:  CH(C,H„N)3  in  weifsen,  bei  %yi^ 
schmelzenden  Nadeln.  Dasselbe  ist  eine  drei- 
süuerige  Base.  Nach  dem  gleichen  Ver- 
fahren gewaunen  dieselben  Autoren  aus 
Diamidobeuzophenon  das  Dichinoly Iketou: 
COtCj,Il,N^j:  eine  als  zweisäuerigo  Base 
fungierende  Verbindung  vom  Schmelzpunkt  174", 

Pyrldlnchlnollne.  —  Dieselben  enthalten 
dun  C'hinolinkorn  in  Vorbindung  mit  einem 
Pyridiukern.  Eine  Verbindung  dieser  Art 
ist  das  Pyridylchinolin  von  0.  Fischer  und 
van  Loo  = ') 

t'oH.N  .  C.H.N. 


<)  Jaboda.  HonaUh.  f.  Cfaem.  S  {I8(i7),  8.  44^.  11       ")  24  (1891).  S.  160b;  s.  auch  Einhorn,  B.  B.  19 
*)   Weidi'l    und    Gläser.    Monatsh.    f.    Chem.    8  ||  (ISÖtJ).    S.    U\.\   welcher   ilas   Tetrshydrr     " 


(IWl).  S.  441 
'I  Ibid.  S.  im 
')  Ibid.  &  (IHM),   S.  k';-\   und  7   (IHi^G).  S.  MI: 
")  A.  Uesainger  Comey,  B.  B.  28  (IHW)),  S.  1 1  ]!i 


I,  cliinolyl-Phenytni 

)  B.  B.  19  |18»6),  a  :;4T5. 


:  C.H.  ,CH|C,H,oN), 
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Je  nachdem  die  Anlagerung  des  Pyridin- 
kerus  an  ein  Kohlenstoffatom  des  Benzolkerns 
oder  des  Chinolin-Pyridinkerns  erfolgt,  ent- 
stehen zwei  Reihen  isomerer  Verbindungen. 
DasGleiche  gilt  von  den  Phenylchinolinen: 

welche  aus  der  Vereinigung  eines  Chinolin- 
kerns  mit  einem  Benzolkem  hervorgehen. 
Die  Zahl  der  von  diesen  letzteren  sich  ab- 
leitenden Derivate    ist  aufserordentlich  grofs. 

Furfurchinoliae.  —  Diese  Basen  ent- 
stehen aus  der  Vereinigung  des  Chinoliukerns 
mit  dem  FurfurankerU)  so  u.  a.  das 

Py-o-Furfurchinolin: 

Die  Beschreibung  des  Chinins,  Cinchonins, 
wie  auch  der  übrigen  Chinabasen,  welche 
zweifellos  Abkömmlinge  des  a-Chiuolins  sind, 
ist  an  dieser  Stelle  unterblieben,  da  ihre 
Konstitution  noch  nicht  genügend  aufgeklärt 
ist.  Das  Gleiche  gilt  vom  Strychuiu  und 
Brucin.  Alle  diese  Alkaloide  werden  im 
vierten  Abschnitt ,  Fam.  der  Rubiaceae 
und  Loganiaceae,  ausführlich  behandelt 
werden. 

/^Chinolin  und  /^-ChiDolinbasen. 

Das  ß'  oder  Isochinolin  wurde  von  Hooge- 
werff  und  van  Dorp*)  im  Steinkohlenteer  neben 
Chinoliu,  und  von  Jacobson  und  Reimer^)  neben 
Chinaldin  im  Rohchinolin  aufgefunden.  Es 
enthält  den  Stickstoff  in  der  jJ?-Stellung  des 
Naphtalinkerns,  d.  h.  in  Meta  -  Stellung  zu 
einem  der  beiden  Kohlenstoffatome  der  medialen 

II     -Gruppe.     Seine  Konstitution  entspricht 

/^\ 

sonach  der  Formel: 


CH 

CH 

IlCa        C       ,<CH 

1 

HC2        C 

1 
N 

CH     CH 

Dieselbe  ergiebt  sich  sowohl  aus  seinen  ver- 
schiedenen synthetischen  Bildungsweisen,  wie 
auch  aus  der  Natur  seiner  Oxydationsprodukte: 
Cinchomeronsäure  und  Phtalsäure. 


BIldaDgSWOiseu.  —  Das  Isochinolin  und 
seine  Derivate  erhält  man  gewöhnlich  nach 
eiuer  der  drei  folgenden  Methoden:  indem 
man  bei  den  zwei  ersten  von  Ortho-Disubsti- 
tutionsprodukten,  bei  Methode  III  hingegen 
von  Monosubstitutionsprodukten  des  Benzols 
ausgeht : 

1.  Homophtalimid  liefert  bei  der  Destillation 
mit  Ziukstaub  Isochinolin  :  *) 

.CHj.CO 
C,H,<  I       +2H3=2H20  4- 

CO  .  NH 


Homophtalimid 


CqH^ 


.CH=CH 
CH=N 


Itocliinotin. 

Durch  Einwirkung  von  Phosphoroxychlorid 
auf  Homophtalimid,  bezw.  auf  die  Homologen 
desselben  entstehen  gechlorte,  bezw.  -Oxy- 
Derivate  von  Isochinolinen.*) 

Die  Darstellung  des  Isochinolins  selbst  ge- 
lang S.  Gabriel  in  folgender  Weise: 

Das  Ammoniumsalz  der  Homo-o-Phtalsänro : 

.CH,  .  COOH  (1) 

\COOH  (2) 

geht    durch    blofses  Erhitzen    in    Homo-o- 
Phtalimid: 


^0^4' 


.CH,-CO 


.CO— NH 


über: 


XHjj.COOH 


yC\U .  CO 


-2H,0  =  C.HX 


^COONH^  \CO-]SH 

und    dieses    durch  Behandeln    mit  Phosphor- 
oxychlorid in  Dichlorisochinoliu: 

.CH=CC1 

CaH,<  I 

\CC1=N. 

Letzteres  verwandelt  sich  beim  Erhitzen  mit 
Jodwasserstoff  und  rotem  Phosphor  auf  170** 
in  Monochiorisochiuolin  und  dieses 
endlich  geht  beim  Erhitzen  auf  200^  in  Iso- 
chinolin: 

,CH=CH 
CeH,   ^ 

über.*) 


CII=N 


>)  Doebner,    Ann.    Chem.   Pharm.    242   (1887), 
S   287 

"  «)  Reo.    des   Trav.   Chira.   des   P.  B.  4  (1886), 
8.  125  und  5  (1886).  S.  H05. 


«)  B.  B.  16  (1883),  S.  1084. 
*)  Le  Blanc,  ß.  B.  21  (1888),  S.  2299. 
'^j  Gabriel,  B.  B.  19  (1886),  S.  •>354. 
•)  Ibid.  S.  1653. 
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2.  Erhalt  inan  aus  Isobenzalphtal- 
Imidin  Isuchinolinabkömniliuge,  indem  Iso- 
beozalpbtalimid : 

^CH=O.C.H. 

■h;o-nh 

beim  üehaiideln  mit  Ph  08ph  ort  rieh  lorid  oder 
Phosphoroxyrhlorid  in  a-Chior-^-Fhenyl- 
Isochiaoliii: 


t:«H,c  I 

Abergeht. ') 

Von  Interesse  ist  ferner  die  direkte  Um- 
wandlung des  Phtalimids  in  hocbinolin  darch 
(linrache  Destillation  mit  Zinkstanb.''' 

Weitor  Mfst  sich  auch  o-Cyanbenzyluyanid: 

CH.. .  CN 

in  lionzjldiloroxyisouhinoliii  aborführen.*) 

B.  IsochinolLuabkömnilinge  werden  schliefs- 
lich  auch  aus  mouosubstituierteu  Benzolderivaten 
erhalten;  so  liefert  Hiitpnrsäure; 

t^HjCO  .  NU.  CHj  .COOH 
beim  Bebatidein  mit  Phosphorpentachlorid  ^o- 
chlorte  Isochinolinderivate,*)  und   iu  analoger 
Weiso  entstehen  ancb  aus  Malouanilid  ChiDolin- 
abkömmlingo. 

Darch  Reduktion  rait  Jodwasserstoff  gewinnt 
man  aus  den  Chlorproduktfln  die  freien  Iso- 
chinoline. 

Die  ChinoUu-  und  Isochinolinbasen  unter- 
scheiden sich  scharf  durch  die  Natur  ihr«r 
Oxydationsprodukte :  wflbrend  ChinoUu  bei 
der  Oxydation  nur  eine  Säure  —  Chinoiiu- 
Bäure  —  liefert,  erhalt  man  aus  Isochinolin 
deren  zwei:  Cinchomcrousaure  und  Phtalsllure. 
Dieses  Verhalten  lehrt,  dafa  sich  bei  den  Iso- 
chinolinbasei!  die  Oxj^datiou  in  derselben 
Keaktiou  teils  auf  den  llenzolkern,  teils  auf 
den  Pyridinkeni  erstreckt.  Aufserdem  Btehl 
aber  die  Gildung  der  beiden  genannten  SHuren 
auch  im  Einklang  mit  der  dem  IsocfainoLin 
beigelegten  Formel : 


CH    CH 


CH    COOH 

Pblulilsrs. 

Führt  man  hingegen  die  Oxydation  in  neu- 


traler   Lüsung 
Phtalii 


so    wird   Isocbinolin    xu 


C,H^<' 


,;NH 


CO' 

oxydiert;  darch  gemäfsigte  Oxydation  wird  dem- 
nach nur  die  Isochinolingruppe  nud  zwar  auch 
nur  als  solche  zerstört,  indem  der  Ring  selbst 
durch  das  Stickatoffatom  geschlossen  bleibt.  In 
analoger  Weise  geben  die  Verbindungen  des 
Isochinolins  mit  den  Alkylbromiden,  bezw. 
-Chloriden  alkylaubstitnierte  Phtalimide.*' 

Mit  Metliyljodid    vereinigt   sieb  Isocbinolin 

unter  bedeutender  Wärmeont Wickelung  und  — 

unter  l'mständeu    sogar   explosionsartiger  — 

Heftigkeit  zu  dem  Joduiethylat: 

C(,H,N  .  CHgJ-f  HgO. 

Das  aus  diesem  erhiUtliche  Hydrat: 
CjH,N  .  Cil^  .  OH 
ist  leicbt  löslich,  reagiert  alkalisch  uud  zieht 
aus  der  Luft  Kohlensäure  an. 

Das  Isocbinolin  stimmt  iu  seinem  Verbalten 
vollkommen  mit  demjenigen  des  Papaverins 
überein. "; 

Die  Isocbinolinbasen  sind  starke  Uasen, 
welche  gut  krystallisierende  fialzc  und  nach 
Doppelsalze  bilden.  Als  tertiäre  Ilaseu  ver- 
einigen sie  sich  mit  den  Alkyljodideu  zu 
quaternUren  Ammonium  Jodiden,  aus  denen 
mau  durch  Behandeln  mit  Silberoxyd,  aber 
auch  schon  durch  Erwärmen  mit  Ealium- 
hydroxyd  die  betreffenden  Animoniumbasen : 
C,H,,N  .CoHän^.,  .OH  erhalt.   Letztere  spalten 


')  a.  B.  18  {1f«*5),  S.  i)J77  und  1»  (1886),  8-  830. 
*)  ösbrifl,  B.  B.  18  (188Sj,  S.  3470.  ii  a  ti 

')  B.  B.  81  (lö88),  S,  :'Ü79.  'j 

<)  Bügheimer,  13.  B.  1»  HS-G),  S.  \mi.  nnd  31  |{  88  ( 
(1888),  S.  .^Ü'.M.  ', 


')  (ioldschmiedt,   UonaUh.  t,  Chem.  9  (1888J, 
Claua  und  Edinger,  Jouru.  f.  prakL  Cbein.  [2J, 
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beim  Erwärmen  Wasser  ab  nDd  geheo  in  die 
betreffenden  ADliydride  oder  quaterDttren 
Ammoniuuiojyde r  (CbH,N  . C„H2n  +  1I3 . 0 über. 

ISOCbinolin.  —  Wie  bereits  erwähnt, 
warde  dasselbe  von  Hoogewerff  nod  van  Dorp 
(I.  c.)  neben  Cbinolin  im  Steinkohlen  teer  auf- 
gefunden. Die  Trennung  der  beiden  Basen 
erreichten  die  genannten  Aatoreu  nach  folgen- 
dem Verfahren:  Das  Roh-Chinolin  wird  in 
seinem  doppelten  Gewicht  95 — 96-prozentigem 
Alkohol  gelüst  nnd  diese  Lösang  nnter  sorg- 
ftltigem  Abkühlen  mit  der  zur  Bildung  des 
primären  Sulfates  genQgendeti  IMenge  konzen- 
trierter englischer  Schwefelsäure  versetzt.  Nach 
mchrstflndigem  Stehenlassen  der  zeitweilig  gut 
durchge8chattelf3D  Flüssigkeit  wird  der  daraas 
ausgeschiedene  lirystallinische  Niederschlag 
abfiltriert  und  mit  Alkohol  gut  ausgewaschen.') 

Derselbe  besteht  aus  den  saueren  Snifaten  des 
(?hJnolins  and  Isochiuolins,  während  Chiualdln 
nebst  geringen  Mengen  Chinolin  nud  anderer 
Basen  als  primäre  Sulfate  in  der  alkoholiscbon 
Mutterlauge  verbleiben.  Zur  weiteren  Trennung 
von  Chinolin  und  IsochinoUn  löst  man  das 
Sulfatgemisch  iu  Wasser  und  zersetzt  die  Salze 
durch  Kaliumhfdrozyd  in  wässeriger  Lösung. 
Das  ausgeschiedene  öi  wird  hierauf  so  oft 
einer  fraktionnierten  Destillation  unterworfen, 
bis  man  xu  zwei  Fraktionen  gelangt,  vou 
denen  die  eine,  bei  aaO—'iSß"  siedende,  in 
der  Hauptsache  ans  Chinolin  besteht,  während 
die  zweite,  zwischen  236 — 243**  übergehende, 
sich  aus  einer  Mischnng  von  Isochinolin  mit 
noch  wenig  Chinolin  zusammensetzt.  Diese 
letzlere  Fraktion  wird  nun  nochmals  in  das 
Sulfat  verwandelt,  und  dieses  so  oft  ans  83-pro- 
zentigem Alkohol  umkrystallisiert,  bis  es 
den  Schmelzpunkt  2Üö°  des  reinen  Isochinolin- 
snlfates  zeigt.  Das  Chinolinsulfat  bleibt  hier- 
bei in  den  alkoholischen  Matterlangen  gelöst. 

Das  Isochinolin  ist,  wie  das  Chinolin,  flüssig 
und  erinnert  auch  durch  seinen  Geruch  an 
dieses.  Es  nnterscheidet  eich  jedoch  von 
demselben  durch  seine  Krystallisationsfähigkeit, 
indem  es  beim  Abkühlen  in  Tafeln  erstarrt, 
welche  bei  23—2$"  schmelzen.  Es  siedet 
unter  763  mm  B.  bei  S^^S.  Von  Kalium- 
permanganat wird  es  in  alkalischer  LOsung 
zu  Cinchomoronsäure  und  Phtalsäure,  in  neu- 
traler Losung  zu  Phtalimid  oxydiert,*) 

Das  Chloroplatinat: 

(CjH,N  .  HCl)g  .  PtCI,  +  2  H^O 


II  bildet  feine,    bei    260°  schmelzende,    orange- 

ll  farbene  Nadeln. 

1!       Das  sauere  Sulfat:  CgH,N.HjSOj  kry- 

1  stallisiert  in  Tafeln  oder  Prismen  vom  Schmelz- 

,.  punkt  205— 206«,5. 

I       Das    Chromat    besteht    ans    bei     150" 

I  schmelzenden,  orangeroten, 

'I       das  Pik  rat    aus  gelben,    hei  222— 223",5 

schmelzenden  Nadeln. 

Wie  bereits  oben  erwähnt,  verbindet  sich  das 
j!  Isochinolin  mit  Metliyljodid  unter  Wärme- 
f  entwickelaug,  ja  selbst  mit  explosionsartiger 
;  Heftigkeit    zu     dem     in     gelben,     bei     159" 

schmelzenden  Nadeln    krystalUsiorenden  Jod- 

methylat : 

CsH,N  .  CHgJ  -fHjO, 

welches  dann  weiterhin  das  Chloroplatinat: 

(C,H,N  .  CHgCI),  .  PtCl, 
I  liefert. 

Ein  ähnliches  Verhalten  zeigt  Papaverin 
gegen  die  Chloride,  bezw.  Bromide  und  Jodide 
der  .Mkobolradikide.  *) 

Die  aus  Isochinolin  entstehenden  Chlor-, 
bezw.  Oxy-Derivate  und  Sulfosäuren  stimmen 
in  allen  Stücken  mit  den  betreffenden  Derivaten 
des  a-Ghiuolins  tt herein. 

Bei  der  Reduktion  mit  Zinn  nnd  Salzsäure 
liefertlsochinolinTetrahydroisochinolin: 
CjH,iN,  eine  bei  232—^33''  siedende,  alka- 
lische Flüssigkeit  (Hoogewerff  u.  van  Dorp), 
Dasselbe  unterscheidet  sich  insofern  von  dem 
Totrah  yd  roch  i  11  olin,  als  es  in  seinen  Eigen- 
schaften dem  Benzylamin  nahe  steht,  aus  der 
Luft  Kohlensäure  absorbiert  und  mit  den 
Diazokörpern  keine  Azofarbstoffe  liefert.*) 

Als  ein  Tetrahydrodiketocbinolin 
ist  das  Homophtalimid: 

,CH,-CO 
f:«H/  1 

^CO— NH 

aufzufassen. 

Verbindnngeii,  welche  durch  direkte, 
bezw.durchKohlenstofrHtome  vermittelte 
Vereinigung  des  Isochinolinkernes  mit 
aromatischen  Kernen  resultieren.  —  Ver- 
bindungen dieser  Art  sind  die  Isochinolinbasen, 
welche  PhenylgruppenalsSeitenkotton  enthalten, 
wie  ■/..  B.  das  bei  103  — 105"  schmelzende 
/!f-Phenylisochinolin: 


')  ttec.   de«  Trav.  ohim.  des  P.  B.  4  {1886j,  11       ■)  Edinger.  Joum.  f.  prakt.  Chera.  [a|,  88  (18Ö8) 
S.  125.  ;  S.  491. 

')  Uoldschmiedt,  I.  c.  i  „  *)  Bamberger.  Ann,  übem.  Pharm.,  257  (IftÜO^ 
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Ferner  sind  auch  Verbindungen  bekannt, 
welche  sich  von  einem  Isochinolinkem  ab- 
leiten, dem  der  Phenylrest  durch  Vermittelung 
einer  Methylongruppe  angelagert  ist.  Der- 
artige Abkömmlinge  des  Isochinolyl- 
phenylmethans  sind  u.  a.  das  P  a  - 
p  averin,  Narkotin  und  Hydrastin. 

Papayerin:  Cg^Hg^NO^.  —  Diese  Base 
wurde  im  Jahre  1848  von  Merck  im  Opium 
entdeckt^)  ^.vergl.  auch  unter  Opium  im 
vierten  Abschnitt). 

Die  von  Merck  für  das  Papaverin  aufge- 
stellte Formel:  Cg^HgiNO^  ist  durch  die 
neuesten  Untersuchungen  von  Goldschmiedt 
bestätigt  worden. 

Das  Papaverin  krystallisiert  in  farblosen, 
rhombischen,  bei  147 — 148®  schmelzenden 
Prismen.  Es  ist  in  Wasser  unlöslich;  von 
kaltem  Alkohol  und  von  Äther  (1 :  250)  wird 
es  nur  schwer,  von  siedendem  Alhohol,  Chloro- 
form, Benzol  und  Amylalkohol  hingegen  leicht 
gelöst.  In  konzentrierter  Schwefelsäure  löst 
es  sich  in  der  Kälte  farblos;  die  Lösnng 
nimmt  aber  beim  Erwärmen  eine  violette 
Färbung  an.  Unreines  Papaverin  färbt  sich 
dagegen  mit  Schwefelsäure  bereits  in  der 
Kälte  violett.  Mit  Froehde's  Reagens  färbt 
es  sich  erst  grün,  dann  blau-violett  und  end- 
lich rot.  Seine  Lösung  in  Chlorwasser  wird 
durch  Ammoniak  rotbraun  gefärbt.  Es  besitzt, 
wenn  auch  in  geringerem  Grade  als  Morphin, 
hypnotische  und  konvulsive  Wirkung. 

Das  Papaverin  ist  eine  schwache  Base,  ohne 
alkalische  Reaktion ;  es  wird  daher,  selbst  aus 
sauerer  Lösung,  von  Chloroform  aufgenommen, 
und  in  Essigsäure  löst  es  sich  ohne  diese  zu 
neutralisieren.  Versetzt  man  aber  die  essig- 
sauere Lösung  mit  Salzsäure,  Salpetersäure 
oder  Schwefelsäure,  so  fallen  die  entsprechenden 
Salze  als  Niederschläge  aus. 

Das  Chlorhydrat:  Cg^Hg^NO^  .HCl  bildet 
rhombische  Prismen  von  sauerer  Reaktion ; 

das  Chloroplatinat: 

(C,oH,,NO^ .  HCl)«  .  PtCl,  -f  2H2O 
krystallisiert  in  kleinen,  gelben  Prismen 

Konstitution  des  Papaverins.   —  Für 

die  Frage  nach  der  Konstitution  des  Papaverins 
kommen  in  erster  Linie  folgende  Punkte  in 
Betracht : 


Das  Papaverin  ist  eine  tertiäre  Base; 
es  enthält  keine  Hydroxylgruppen :  Essigsäure- 
anhydrid ist  deshalb  auch  ohne  Einwirkung 
auf  dasselbe.-) 

Bei  der  Destillation  mit  Natronkalk  liefert 
es  nach  Anderson  Äthylamin  oder  Trimethyl- 
amin ;  beim  Schmelzen  mit  Kaliumhydroxyd 
hingegen  soll  es  nach  Hesse  Methylamin  (V), 
und  bei  der  trockenen  Destillation  Methyl- 
amin (?)  und  Dimethylhomobrenzcatechin 
geben. ') 

Beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  auf  130"  liefert 
es  Methylchlorid  und  Homobrenzcatechin  (Gold- 
schmiedt). Mit  Jodwasserstoff  zerfällt  es  in 
vier  Moleküle  Methyljodid  und  eine,  Papa- 
V  e  r  0 1  i  n  genannte  Base,  welche  4  Hydroxyl- 
gruppen enthält.  Das  Papaverin  enthält  so- 
nach 4  Methoxyle:  OCH3, 

Die  wichtigsten  Aufschlüsse  über  die  Natur 
des  Papaverins  haben  jedoch  die  durch  Gold- 
schmiedt ausgeführten  Untersuchungen  seiner 
Oxydationsprodukte  geliefert. 

Der  genannte  Autor  erhielt  folgende  Produkte : 

1.  Ammoniak,  Kohlensäure,  Ameisensäure 
nnd  Oxalsäure; 

2.  Veratrumsäure: 


CHg  .  0 


CH3.O 


COOH ; 


3.  Isohemipinsäure  oder  m-Hemipin- 
säure  oder  o-Dimethoxy-o-Phtalsäure 


HOOC 
HOOC 


OCHg 
OCH3 . 


Im  Anfang  glaubte  Goldschmiedt,  dafs  diese 
aus  dem  Papaverin  erhaltene  Hemipinsäure 
mit  der  aus  dem  Narkotin  entstehenden 
identisch  sei ;  später  gelaug  es  ihm  jedoch, 
den  Nachweis  zu  führen,  dafs  beide  Säuren 
nur  isomer  sind.*)  Die  Isohemipinsäure 
krystallisiert  mit  2H2O  und  schmilzt  bei 
172 — 173®.  Beim  Zusammenschmelzen  mit 
Kaliumhydroxyd  liefert  sie  Protocatechusäure. 

4.  M  e  k  0  n  i  n  : 


C.H 


a.x 


^\ 


CH 
CO 
(OCHJ 


2>0 


9^2' 


')  Ann.   Chem.   Pharm.   00  (1848),  S.  125  und 
78  (1850),  S.  50. 

2)  Beckett  und  Wright,  B.  B.  9  (1876),  S.  508. 


*)  Hesse,    in:    Fehling,    Handwörterbuch    etc. 
♦)  Monatsh.  f.  Chem.  9  (1888),  S.  762  u.  778. 
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5.  Isohemipinimid:  Cj^H^NO^  : 


HN< 


OCH3 
OCH3. 


Der  Übergang  von  Isochinolin  in  Phtalimid 
durch  Oxydation  wurde  bereits  oben  erwähnt. 
6.  Protocatechusäure: 

COOH 


OH 

OH. 

7.  a-Carbocinchomeronsäure 
oder  a-ß-y-V  yridintricarbonsäure: 

COOH 
"^COOH 
COOH 


N. 

8.  Dimethoxycinchoninsäure: 

Cj^H.jNO^. 

Dieselbe  läfst  sich  in  eine  Dioxycinchonin- 
säure  überführen,  welche  schliefslich  durch 
Destillation  mit  Zinkstaub  Isochinolin: 
CgH,N  liefert.') 

9.  Papav  er  insäur  e:  C^^HjgNO,. 

10.  Papa  V  er  aldin:  C^^^Hj^NO^. 

11.  Beim  Zusammenschmelzen  mit  Kalium- 
hydroxyd liefert  Papaverin  Dimethoxyl- 
isochinolin.  Eine  Verbindung  dieser 
Konstitution,  welche  durch  Oxydation  Iso- 
hemipinsäure  und  Cinchomeronsäure : 


HOOC 
HOOC 


OCH 
OCH 


8 


und 


3 


N 


COOH 
COOH 


liefert,    kann  aber  lediglich   eine  den  beiden 
nachstehenden  Formeln  entsprechende  Struktur : 


"^OCH 


N 


8 


N 


\ 


OCH 


oder 


\. 


8 


/ 


OCH3 

OCH. 


besitzen. 

Auf  Grund  dieser  Untersuchungsresultate 
gelangt  Goldschmiedt  zu  dem  Schlufs,  dafs  das 
Papaverin  einen  Dimethoxylisochinolinkem 
enthält,  der  bei  der  Oxydation  sowohl  Hemipin- 
säure,  als  auch  Cinchomeronsäure  liefern  kann. 
Die  Untersuchungen  Goldschmiedt's  haben  aber 
ferner  gelehrt,  dafs  im  Papaverin  auch  ein 
Dimethylhomobrenzcatechinkern : 


OCH 


8 

OCH 


8 


/ 


CH, 

enthalten  ist,  denn  derselbe  ist  ebenfalls  unter 
den  Oxydationsprodukten  der  Base  in  Form 
von  Protocatechusäure,  bezw.  Veratrnmsäure 
nachgewiesen  worden. 

Das  Papaverin  würde  demnach  als  das 
Produkt  der  unter  Abspaltung  von  H^  vor 
sich  gegangenen  direkten  Vereinigung  dieser 
zwei  Kerne  zu  betrachten  sein: 

C,.H,.NO,-j-  CjHj£,  =  C,oH„NO,  +  H,. 

Dimethoxyliso*        DimethyUiomo- 
ohinolin  brentoatochin. 


Papaverin. 


Da  ferner  bei  der  Oxydation  des  Papaverins 
a-Pyridintricarbonsäure  entsteht,  so  mnfs  da- 
bei auch  das  den  Isochinolinkern  mit  dem 
Homobrenzcatechinrest  verbindende  Kohlen- 
stoffatom zu  COOH  oxydiert  werden.  Gold- 
schmiedt giebt  daher  dem  Papaverin  die 
Formel : 


C .  OCH. 


\ 


HC 

I 
HC 


C.OCH3 

I 
CH 


C 

I 

CH, 

I 

C 


CH 


N 


C .  OCH 


8 

HC       C       C.OCH3, 

\y\/ 

CH    CH 

während  das  Papaverolin:  Cj^H^gNO^, 
welches  aus  dem  Papaverin  durch  Behandeln 
mit  Jodwasserstoff  entsteht: 

C,oH.»NO,  +  4HJ  =  C„Hj,NO,  +  4CH,J, 

die  Konstitution : 

OH 

/\0H 


*)  Goldschmiedt,   Monatsh.   f.  Chem.   9   (1888),  8.  848. 
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Papaveraldin:      Cg^jHj^NO^, 


besitzen  mafs.  Es  wäre  sonach  ein  tetra- 
hydroxyliertcs  Phenol. 

Dem 

welches  aus  dem  Papaverin  durch  Ersatz 
von  llg  durch  0  entsteht,  würde  dann  die 
Konstitution : 

OCH3 

OCHg 


.OCHj 
OCH 


8 

beizulegen  sein,  d.  h.  es  wäre  dasselbe  als 
ein  Ketondcrivat  charakterisiert.  In  der  That 
liefert  dasselbe  mit  Hydroxylamin  das  Pa- 
paveraldoxim :  Cg^Hg^N^O^  und  mit  Phenyl- 
hydrazin das  entsprechende  Hydrazon. 

Als  Derivat  des  Papaveraldins  —  aus  diesem 
durch  Oxydation  des  dem  Isochinolinkern  an- 
gehörenden Benzolrestes  entstanden  —  er- 
scheint dann  weiterhin  die  Papavorin- 
s  äu  r  e: 

OCH3 

/^.OCHg 


COOII 
.      .COOII, 

welche  ihrerseits  beim  Erhitzen 
Spaltung  von  einem  Molekül  CO^ 
papaverinsäure: 

OCH. 


durch  Ab- 
in  Py  r 0- 


3 
OCH 


8 


CO 


N 


'tCOOH 


übergeht,  in  welch'  letzterer  die  Carboxyl- 
gruppe  entweder  am  a-  oder  auch  am  /!:?-Orte 
sich  befinden  kann. 


Die  Dimethoxyl  isochinolincarbon- 
säure  endlich  muss  nach  der  Formel: 


COOH 

n/\/\,ocHj 

OCH 


3 


konstituiert  sein. 

Das  Papaverin  enthält  demnach  den  Kern 
eines  ßenzylisochinolins  oder  I  s  0  - 
chinolylphenylmethans: 


I 


CH 


N 


2 


\/\y 

Obige,  von  Goldschmiedt  aulgestellte  Pa- 
paverinformel  entspricht  nicht  allein  sämt- 
lichen, für  dasselbe  bekannten  Reaktionen, 
sondern  auch  der  kürzlich  von  Goldschmiedt 
selbst  erkannten  Thatsache,  dafs  das  Papaverin 
optisch  inaktiv  ist.  In  der  That  ist  in  der 
Goldschmiedt'schen  Formel  kein  asymmetrisches 
Kohlenstoffatom  vorhanden. 

Bei  der  Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure 
liefert  Papaverin  ein  Tetrahydropa paverin 
Cg^HggNO^  (Goldschmiedt).^) 

Narkotia:  C^gH^gNO,.  —  Diese  zuerst 
im  Jahre  1803  von  Derosne  beobachtete,  von 
diesem  aber  mit  Morphin  verwechselte  Base 
wurde  im  Jahre  1817  von  Robiquet  genau 
charakterisiert.  Das  Narkotin  findet  sieh  im 
Opium  im  freien  Zustande  vor  (s.  im  vierten  Ab- 
schnitt). Seine  Formel  wurde  von  Matthiessen 
und  Forster  ermittelt.*^) 

Das  Narkotin  krystallisiert  in  farblosen, 
rhombischen,  bei  176®  schmelzenden  Prismen. 
Es  ist  in  Wasser  und  —  in  der  Kälte  — 
auch  in  den  Alkalien  unlöslich.  Beim  Er- 
wärmen wird  es  von  diesen  letzteren  —  jedoch, 
da  es  nach  den  Untersuchungen  von  Beckett 
und  Wright  keine  freien  Hydroxylgruppen 
enthält,  nicht  ohne  Veränderung  zu  erleiden 
—  gelöst.  In  neutraler  Lösung  ist  es  links- 
drehend, in  sauerer  Lösung  hingegen  rechts- 
drehend (Hesse). 

Von  Schwefelsäure  wird  Narkotin  mit  gelber 


^)  Die  Untersuchungen  von  Goldschmiedt  über 
das  Papaverin  sind  veröffentlicht  in:  Monatsh.  f. 
Chem.  4  (1883),  S.  704 ;  0  (1885),  8.  372,  667,  954; 
7  (1886),  S.  485;  9  (1888),  S.  327,  :U9,  762,  778; 
10  (1889),  S.  692.     S.  aufserdem:  Kraufs,    Über 


Papaverolin,  Ibid.  11   (1890),   8    350;   Claus, 
Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2]  40  (1889),  S.  465. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.,  Suppl.  1861,  1,  S.  .530; 
2,  S.  337  u.  5,  8.  332. 
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Farbe  gelöst,  die  beim  Erwärmen  in  ein 
schönes  Violett  übergeht. 

Das  Narkotin  ist  eine  schwache  und  nur 
wenig  giftige  Base ;  seine  Salze  werden  bereits 
durch  Wasser  zersetzt. 

Durch  Erhitzen  mit  Salzsäure  erhielten 
Matthiesson  und  Wright  nach  einander  die 
drei  Verbindungen : 

Dimethyluornarkotin:  CjoHj^NO^COCHg)^  .OH; 
Methylnomarkotin :  C^^H^4N04(OCH3).(bH)2 ; 
Nornarkotin :  C,^Hj^N0^(0H)3. 

Das  Narkotin  enthält  sonach  drei  Methoxyl- 
gruppen. 

Zu  den  gleichen  Resultaten  gelangt  man 
bei  Verwendung  von  Jodwasserstoffsäure  oder 
von  Schwefelsäure  (Armstrong). 

Mit  Kaliumhydroxyd  auf  220**  erhitzt,  liefert 
es  Methylamin,  Dimethylamin  und  Trimethyl- 
amin  (Wertheim). 

Beim  Erhitzen  mit  Wasser  auf  140®,  oder 
mit  verdünnter  Schwefelsäure,  bezw.  Baryt- 
wasser spaltet  es  sich  in  Opiansäure  und 
Hydrocotarnin    (Beckott    und    Wright) : 

C.AsNO, +H,0  =  C,,H,,0,+ 

C,,H,,N03. 

Reduktionsmittel,  z.  B.  Zink  und  Schwefel- 
säure spalten  das  Narkotin  in  Mekonin  und 
Hydrocotarnin: 

während  es  durch  Oxydationsmittel,  wie 
Salpetersäure,  Braunstein  und  Schwefelsäure 
(Wright,  Blyth,  Anderson,  Matthiesson  und 
Wright,  Beckett  und  Wright)  in  Opiansäure 
und  Cotarnin: 


C,,H„NO, 


zerlegt  wird. 

Durch  tiefer  greifende  Oxydation  können 
dabei  neben  Opiansäure  Hemipinsäure,  und 
neben  Cotarnin  Hydrocotarnin  entstehen. 

Das  Cotarnin:  C^jHjgNO^-j-HgO  wurde 
im  Jahre  1844  von  Wöhler  aus  Narkotin  durch 
Oxydation  mit  Braunstein  und  Schwefelsäure 
erhalten.  Es  entsteht  ferner  auch  neben 
Hemipinsäure  bei  der  Oxydation  des  im  Jahre 
1875  von  Beckett  und  Wright  entdeckten 
Oxynarkotins : 

+  Ci«H,„NO 


C,,H,3N03  +  0  =  C,,H,,0e 


2"18 


8* 


Ozynarkotln  Hemipins&are 

Das  Cotarnin  krystallisiert  in  farblosen, 
in  Wasser,  Alkohol  und  Ammoniak  löslichen 
Prismen ;  in  den  festen  Alkalien  ist  es  dagegen 
unlöslich.  Es  ist  nicht  giftig.  Bei  der  Reduktion 


mit  Zink    und  Salzsäure    liefert  es  Hydro- 
cotarnin : 

C„H,,NO,. 

Da  Cotarnin  bei  der  Oxydation  A  p  o  - 
p  h  y  1 1  e  n  s  ä  u  r  e  (s.  S.  247)  liefert,  so  ist 
damit  der  Beweis  erbracht,  dafs  Cotarnin  und 
folglich  auch  Narkotin  Pyridinabkömmlinge 
sind.  Mit  Brom  bildet  Cotarnin  das  Brom- 
hydrat: C,2Hj2Br3N03  .  HBr,  welches  beim 
Erhitzen  in  Bromtar conin: 

C,,H3NBr03 
übergeht.     Dieses  letztere  liefert  dann  bei  der 
Destillation  mit  Ätzkalk  Pyridin. 

Konstitution  des  Narkotins.  —  Die  Kon- 
stitution des  Cotarnins,  wie  des  Narkotins  darf 
auf  Grund  der  von  W.  Roser  im  Zincke'schen 
Laboratorium  ausgeführten  eingehenden  Unter- 
suchungen als  fast  mit  Sicherheit  ermittelt 
betrachtet  werden.^) 

Das  Narkotin  ist,  wie  Papaverin,  ein  Ab- 
kömmling des  Isochinolylphenylmethans. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Roser  kommen 
die  zwischen  Cotarnin  und  Hydrocotarnin  be- 
stehenden Beziehungen  durch  die  Formeln: 

C,,Hj,NO,  und  C,,H„NO, 


Hydroootarnia 


Cotarnin 

zum  Ausdruck. 

Da  Cotarnin  in  seinen  Salzen  ein  Molekül 
Wasser  verliert,  so  hat  sein  Chlorhydrat  die 
Zusammensetzung :  C,  ^H, 3NO3  .  HCl. 

Cotarnin.  —  Cotarnin  giebt  bei  der  Oxy- 
dation die  Wöhler'sche  Apophyllensäure, 
welche  ihrer  Konstitution  nach  zu  den  Betaiu^^n 
gehört  (8.  S.  247). 

Oxydiert  man  dagegen  das  Cotarnmethin- 
jodmethylat,  so  erhält  man  eine  stickstofiffreie, 
Cotarnon:  CjjHj^jO^  genannte  Verbindung, 
welche  bei  der  Oxydation  mit  Kaliumperman- 
ganat weiter  Cotarnsäure:  CgH^OgCCOOH)«, 
einen  Abkömmling  der  Phtalsäure  liefert.  Die 
Cotarnsäure  enthält  eine  Methoxyl-  und  eine 
Methylenoxylgruppe.  Sie  kann  daher  als 
Methyl- Methyl  entrioxyphtalsäure 
oder  —  da  sie  sich  in  Gallussäure  über- 
führen läfst  —  als  Methyl-Methylen- 
gallocarbonsäure  bezeichnet  werden. 
Die  Konstitntion  der  Cotarnsäure  würde 
sonach  der  Formel: 

0 CH. 


HOOC 
HOOC 


entsprechen. 


0 
OCH 


'2 


8 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  245  (1888);  247  (1888);  24»  0889);  254  (1889),  8.  SM  und  :{59. 
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Im  Cotarniu  sind  folglich  zwei  Kerne  mit 
zwei  gemeinschaftlichen  Kohlenstoffatomen  vor- 
handen ;  durch  Oxydation  des  stickstofffreien 
Kernes  gelangt  man  zur  Apophyllcnsäure, 
während  die  Oxydation  des  stickstoffhaltigen 
Kernes  Cotarnsäure  liefert.  Die  Konsti- 
tution des  freien  Cotarnins  würde  sonach  dem 
Formelausdruck : 


CIL 


/o'^c^h/ 


COH 


CH3O' 


entsprechen.  Dann  ist  aber  Cotamin  auch 
keine  tertiäre,  sondern  eine  sekundäre  Base, 
wofür  auch  —  entgegen  der  früheren  An- 
nahme —  durch  die  Untersuchungen  von  Roser 
der  experimentelle  Beweis  erbracht  worden  ist. 
Verbindet  sich  die  Base  mit  Säuren  zu  Salzen, 
80  tritt,  unter  Abspaltung  der  Elemente  eines 
Moleküls  Wasser,  Ringschliefsung  ein,  so  z.  B. 
bei  der  Bildung  des  Cotamin chlor- 
hydrates: 

XH=N.CH8C1, 


CH30 


MJlHg— CH< 


welches  derart  zu  einem  Isochinolinabkömmling 
wird. 

Cotarn-  und  Apophyllcnsäure  stehen  zum 
Cotamin  in  derselben  Beziehung  wie  Phtal- 
Bäure  und  Cinchomeronsäure  zum 
Isochinolin. 

Die  Strukturformel  des  Cotarnins  ist  dem- 
nach folgenderart  zu  schreiben: 


H,C- 


0 

C       COH 


'8 


I         /X/\ 

0 .  C       C       N .  H  .  CH, 

I         I         I 
CHgO.C       C        Clij 

CH    CHj. 

Die  COH-Gruppe  fungiert  in  gewissen  Fällen 
—  Bildung  von  Cotarninoxim  —  wie  die 
Aldehydgruppe,  in  anderen  —  Bildung  von 
Benzoylcotarnin  —  wie  Hydroxyl. 

Da  ferner  die  Konstitution  der  Opi an- 
säure dem  Formelausdruck: 

C.OCHg 

/\ 
HC       C .  OCHg 

I         I 
HC        C . COOH 


C.CHO 

entspricht,  so   erübrigt   schlicfslich   nur   noch 
festzustellen,    in    welcher   Weise    die    beiden 


l|  Gruppen:  Cotamin  und  Opiausäure,  mit  ciu- 
j  ander  zu  Narkotin  verbunden  sind.  Zunächst 
I  geht  das  Cotamin  in  Hydrocotarnin  über,  und 
dieses  verbindet  sich  dann  weiter  mit  der 
Opiansäure.  Die  Vereinigung  dieser  beiden 
Reste  wird  nun  aber  weder  durch  eines  der 
vorhandenen  sieben  Sauerstoffatome,  noch  durch 
das  Stickstoffatom  bewirkt,  denn  von  den 
ersteren  sind  im  Narkotin  fünf  an  Methyl-, 
bezw.  Methylen-Gruppen  gebunden  und  zwei 
bilden  die  Lactongmppe;  die  Wertigkeiten 
des  Stickstoffes  hingegen  sind  durch  den  Pyridin- 
kern  und  durch  Methyl  gesättigt.  Folglich 
bleibt  nur  die  Bindung  zwischen  Kohleustoff- 
atomen  übrig  und  zwar  wird  dieselbe  ver- 
mutlich durch  dasjenige  Kohlenstoffatom  ver- 
mittelt, welches  bei  der  Oxydation  die  CHO- 
Gruppe  der  Opiansäure  liefert  und  im  Narkotin- 
molekül  als  CH^ -Gruppe  den  Phenylrest  mit 
der  Cotamingruppe  verbindet.  Sonach  ergiebt 
sich  für  das  Narkotin  die  Formel: 


C .  OCH 


8 


HC        C .  OCH. 


HC       C . CO 

c 

CH-Ö 

I 


CH    C — 0— CH, 

/ 


CH3.N 


H,C 


C 

II 

c 


CO 

I 

C.OCHg, 


CHj  CH 


nach  welcher  das  Narkotin,  wie  Papaverin,  als 
Abkömmling  eines  Benzylisochinolins 
erscheint  (s,  S.  340). 

Vorstehende  Formel  erklärt  nicht  allein  die 
Bildung  der  Apophyllensäure  und  Opiansäure, 
bezw.  des  Cotarnins  und  Hydrocotarnins, 
sondern  auch  das  bereits  von  Matthiessen  und 
Wright  beobachtete  Auftreten  von  Methyljodid 
beim  Behandeln  des  Narkotins  mit  Jodwasser- 
stoffsäure und  damit  auch  die  Bildung  des 
Nomarkotins : 

Ci«H,,N0,(0H)3. 

Ferner  macht  diese  Formel  auch  die  Bildung 
von  Methylamin  beim  Erhitzen  des  Narkotins 
mit  Kaliumhydroxyd  auf  220®  verständlich,  in- 
dem damit  der  Nachweis  erbracht  wird,  dafs 
eine  der  vorhandenen  CH^ -Gruppen  an  Stick- 
stoff gebunden  ist.  Die  Gegenwart  asymme- 
trischer Kohlenstoffatome  erklärt  weiterhin 
die    optische    Aktivität    der   Base.     Schliefs- 
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lieh  erklärt  obige  Formel  auch  die  Bildung 
von  Pyridin  aus  dem  aus  Cotarnin  erhältlichen 
Bromtarconin  und  endlich  auch  die  Ähnlichkeit 
zwischen  Narkotin,  Papaverin  und  Hydrastin. 

Isonarkotin.  — -  Diese  mit  Narkotin  iso- 
mere Base  wurde  neuerdings  von  Liebermann*) 
aus  Opiausäure  und  Hydrocotarnin  gewonnen. 

Hydrastin:  CeiHg^NO^.  —  Die  Gegen- 
wart eines  besonderen  Alkaloides  in  der 
Wurzel  von  Hydrastis  canadensis  wurde 
zuerst  im  Jahre  1851  von  Durand  beobachtet. 
Elf  Jahre  später  (1862)  isolierte  Perrins*)  aus 
der  genannten  Droge  das  Berberin*)  und  eine 
zweite  Base,  welcher  er  den  Namen  Hydrastin 
beilegte. 

Die  Formel  CgjHgjNOg  wurde  von  Eyk- 
man*)  und  von  Freund  und  Will*)  ermittelt. 

Eine  dritte  Base :  das  C  a  n  a  d  i  n : 

C,,H,,NO, 

ist  vor  kurzem  neben  den  beiden  vorgenannten  Al- 
kaloiden  von  E.  Schmidt  aufgefunden  worden.®) 
(Über  die  Isolierung  der  Hydrastis-Basen  vergl. 
im  vierten  Abschnitt :  Fam.  Berberid- 
aceae). 

Das  Hydrastin  krystallisiert  in  trimetrischen, 
bei  135®  schmelzenden  Prismen.  Es  ist  in 
Wasser  fast  unlöslich;  löst  sich  hingegen  in: 

Chloroform :  1  : 1,75 

Benzol  1  :  15,7 

Äther :  1  :  83,5 

Alkohol:  1:120  (bei  15«). 

Es  ist  linksdrehend. 

Beim  Kochen  mit  verdünnter  Salpeter- 
säure zerfällt  Hydrastin  in  Opiausäure  und 
Hydrastinin : 

C„H,jNO,  +  0  =  C,,H,,0,  +  C„H„NO,. 

Von  Kaliumpermanganat  wird  es  zu  Opiau- 
säure oxydiert. 

Beim  Schmelzen  mit  Kaliumhydroxyd  liefert 
es  Ameisensäure  und  Protocatechusäure. 

Erhitzt  man  Hydrastin  einige  Stunden  mit 
verdünnter  Salpetersäure  zum  Sieden,  so  er- 
hält man  eine  stickstoffhaltige,  als  H y  d  r  a stin- 
säure  bezeichnete  Verbindung :  CgH,NO^, 
welche  nach  Freund  und  Wül')  bei  232® 
schmilzt  und  demnach  im  Schmelzpunkt    nur 


um    10®   von    der    als    Spaltungsprodukt    aus 
Narkotin  erhältlichen  Apophyllensäure  abweicht. 

Beide  Säuren   scheinen    identisch    zu  sein. 

Das  Hydrastin  ist  eine  tertiäre  Base.  Es 
erleidet  weder  beim  Erhitzen  mit  Wasser  im 
Druckrohr  auf  200®,  noch  beim  Kochen  mit 
5-prozentiger  Schwefelsäure  irgend  welcher  Ver- 
änderung. Bei  der  trockenen  Destillation  im 
Wasserstoffstrom  liefert  es  Trimethylamin  und 
Mekonin  (E.  Schmidt  und  Kerstein.®) 

Sein  Chlorhydrat:  C^^H^^NO^  .  HCl  ist 
ein  weifses,  in  siedendem  Wasser  und  in 
Chloroform  sehr  leicht  lösliches,  mikrokry- 
stallinisches  Pulver. 

Das  Bromhydrat  ist  in  Wasser  etwas 
weniger  leicht  löslich  als  das  Chlorhydrat. 

Das  Sulfat  ist  eine  gummiartige,  zerfliefs- 
liche  Masse. 


Hydrastinin:  C^jH^iNO^  +  H^O.  — 
Diese  Base  entsteht  neben  Opiausäure  aus 
Hydrastin  durch  Oxydation  mit  Salpetersäure 
(s.  Hydrastin). 

Aus  Ligroin  kann  das  Hydrastinin  in  Nadeln 
krystallisiert  erhalten  werden ;  in  den  Handel 
kommt  es  hingegen  nur  als  weifses,  kry- 
stalliuisches  Pulver.  Es  schmilzt  bei  116  bis 
117®  und  ist  in  Alkohol,  Äther  und  Chloro- 
form leicht  löslich,  etwas  schwerer  in  sieden- 
dem Wasser.  Beim  Krystallisierenlassen  aus 
Benzol  oder  aus  Essigäther  zersetzt  es  sich. 
Seine  Lösungen  sind  von  intensiv  bitterem 
Geschmack  und  von  stark  alkalischer  Reaktion. 
Als  freie  Base  enthält  es  ein  Molekül  Wasser, 
von  dem  es  durch  Erwärmen  nur  unter  gleich- 
zeitiger Zersetzung  befreit  werden  kann.  Mit 
Säuren  vereinigt  es  sich  hingegen  im  wasser- 
freien Zustande  zu  meist  löslichen  Salzen. 

Aus  sauerer  Lösung  wird  Hydrastinin  durch 
Kaliumhydroxyd,  nicht  aber  durch  Ammoniak 
und  Natriumcarbouat  gefällt.  Bei  der  Reduktion 
mit  Zink  und  Salzsäure  giebt  es  Hydro- 
hydrastinin:  C^^H^gNOg,  eine  bei  66® 
schmelzende  tertiäre  Base.  Mit  Kalilauge  zum 
Sieden  erhitzt,  spaltet  sich  das  Hydrastinin  in 
das  ebenerwähnte  Hydrohydrastinin : 

und  in  Oxyhydrastinin :  Cj^H^^NOg. 


>)  B.  B.  29  (1896),  S.  183. 

«)  Jahresber.  1862. 

»)  Mahla,  Jahresber.  1863;  Power,   Ibid.    1884. 

«)  Reo.  des  Trav.  chim.  des  P.  B.  5  (l^<86^  S  'J90. 

^)  ß.  B.  20  (1887). 


•)  Arch.  der  Pharm.  282   (1894),  S.  136.  Ref. 
B.  B.  27  (1894),  R.  S.  312. 
')  B.  ß.  20  (1887),  S.  94. 
»)  Arch.  der  Pharm    228  (1890\  S.   49. 
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Das  Chlorhydrat:  Cj^Hj^NO^  .  HCl  kry- 
stallisiert  in  Nadeln,  welche  bei  212**  unter  Zer- 
setzung schmelzen.  Die  wässerigen  Lösungen 
besitzen  schwache  Fluorescenz  und  intensiv 
bitteren  Geschmack.      Es  ist    optisch  Inaktiv. 

Die  besonders  von  V,  Marfori  (1888)  und 
von  E.  Falk  (1889)  unternommene  pharma- 
kologÄche  Prüfung  des  Hydrastinins  hat  ge- 
lehrt, dafs  in  demselben  ein  vorzügliches  Ersatz- 
mittel des  Ergotins  gegeben  ist.  Bei  intravenöser 
Applikation  leistet  es  gute  Dienste  gegen 
Uterushaemorrhagien  mit  Ausnahme  chronischer 
Metritis.  Hydrastinininjektionen  sind  weniger 
schmerzhaft  als  Ergotininjektionen.  Ambesten 
eignet  sich  für  diese  Zwecke  sein  Chlorhydrat 
in  IO-i)rozentigor  liösung  und  in  Dosen  von 
0,05—0,10  g  pro  die. 

Konstitution  des  Uydrastins.  —   Das 

Hydrastin  ist,  wie  Papaverin  und  Narkotin,  ein 
Abkömmling  des  Isochinolins.  Seine  Konstitution 
wurde  hauptsächlich  durch  die  Untersuchungen 
von  Freund  und  Will')  aufgeklärt,  indem 
diese  Autoreu  zuerst  die  zwischen  dem  Hydrastin 
und  dem  Narkotin,  bezw.  zwischen  dem  Hydra- 
stinin  und  (Jotarnin  bestehenden  Analogien 
erkannten.  Wesentliche  Förderung  erfuhr  die 
Kenntnis  des  Hydrastins  fernerhin  durch  die 
interessanten  Untersuchungen  von  E.  Schmidt') 
und  dessen  Mitarbeitern  über  zahlreiche  Derivate 
das  Hydrastins,  Hydrastinins  u.  s.  w. 

Für  die  Erschliefsung  der  Konstitution  des 
Hydrastins  waren  wichtige  Anhaltspunkte  durch 
die  frühereu  Arbeiten  Roser's  über  das  Narkotin 
gegeben.  Trotzdem  sind  zur  Stunde  noch  nicht 
alle  der  für  die  Konstitution  des  Hydrastins 
herangezogenen  Argumente  absolut  einwurfs- 
frei und  müssen  wir  uns  daher  auch  hier  auf 
die  Wiedergabe  der  von  M.  Freund  und 
Philips^)  für  das  Hydrastin  vorgeschlagenen 
Konstitntionsformel : 


C.OCH 


.3 


HC       C .  OCH., 


HC       C . CO 

\/ 
C 

CII— 0 
I 
CH    CH 

CH3N     c     CO 

:      I     I 

HgC       C       CO 
CH„    CH 


\)H.. 


beschränken.  Auch  diese  bedarf  jedoch  noch 
weiterer  experimenteller  Bestätigung. 

b)  Phenotetracarbodiazobasen  oder 

Phenodiazine  (Benzodiazine). 

Diese  vom  Chinolin  sich  ableitenden  di- 
azotierten  Basen  enthalten  zwei  Stickstoffatome 
und  zwar  beide  im  Pyridinkern.  Für  das 
erste  Diazin :  CgH^N.>  oder  richtiger : 

C.II,  .  C,H,N, 

lassen  sich  theoretisch  vier  Isomeriefälle 
voraussehen,*)  welche  den  vier  möglichen 
Stellungen  der  beiden  Stickstoffatome  ent- 
sprechen ; 

1  II 

/N=CH  y  .N=CH 

CeH,<         I  C.hY  I 

\n=CII  ß  \CH=N 

Phenopiazin  (Chinozalin)     Fhenomiazin  (Chinazolin) 
in  IV 


,CH=CH 


CH 


/ 


CH=N 


'  ('  TT  / 

N=N  ^CH=N 


a-Phenoiazin  (Cinnolin)        /^-Fhenoiazin  (?). 


>)  B.  B.  19  (1886),  S.  2798;  20  (1887),  S.  89, 
2403;  22  (1889),  S.  456,  1156,  2322;  Freund  und 
Rosenberg,  Ibid.  28  (1890),  S.  404;  Freund  und 
Heim,  Ibid.  S.  2897;  Freund  und  Philips,  Ibid. 
S.  2910;  Freund  und  Dormeyer,  Ibid.  24  (1891), 
S.  2730;  Freund,  Ibid.  25  (1892)  Ref.  S.  903; 
Freund  und  Lutze,  Ibid.  26  (1893),  S.  2488. 

«)  E.  Schmidt,  Arch.  der  Pharm.  224  (1886) 
S.  974;  E.  Schmidt  und  Wilhelm,  Ibid.  226  (1888), 
S.    326;    E.    Schmidt,   Ibid.    228    (1890)   S.    49; 

E.  Schmidt  und  Kerstein,  Ibid.  228  (1890),  S.  217; 

F.  Schmidt,  Über  verschiedene  Alkylderivate  des 
Hydrastins  (Methyl hydrastin  u.  a.  m.)  Ibid. 
228  (1890),  S.  221 ;  E.  Schmidt,  Ibid.  281  (1893), 
S.  541. 

■»)  B.  B.  28  (1890).  S.  2915. 
*)  Hierbei    sind    diejenigen   Isomeriefälle   nicht 
berücksichtigt,    welche    dadurch    entstehen,    dafs 


1.  die  beiden  Stick stoflfatomo  nicht  demselben  Kern 
angehören,  d.  h.,  dafs  zwei  durch  zwei  gemein- 
schaftliche Kohlenstoftatome  verbundene  Pyridin- 
reste  vorliegen: 


/\/\ 


N     N 


und 


I 


/ 


N, 


N 


oder   dafs   2.  das  eine    Stickstofiatom    selbst    als 
Kopula  der  beiden  Kerne  dient: 


IL 


N 


N 
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Von    diesen    sind  zur    Zeit    nur    erst    die 

Basen  I,  II  und  III  bekannt.     Die   Base   IV 

könnte  vielleicht  aus  o-Phtalsäurealdehyd  und 
Hydrazin : 

CHO       HgN  .CH=:N 

(•«H4<  +       |=2H,04-C,h/  I 

erlialten  werden  und  würde  dann  als  ein 
Aldaziu  (s.  S.  143)  und  zwar  als  Phenald- 
aziu  aufzufassen  sein. 

Alle  hierher  gehörigen  Verbindungen,  welche 
übrigens  nur  schwache  Basen  sind  und  von 
denen  einige  Derivate  Verwendung  als  Arzenei- 
mittel  gefunden  haben,  lassen  sich  demnach 
in  vier,  den  obigen  Typen  entsprechende 
Gruppen  einreihen. 

I.  Ghinoxaline.  —  Die  Chinoxaline  wurden 
fast  gleichzeitig  von  Körner  und  von  Hinsberg ^) 
entdeckt,  als  dieselben  Glyoxale  oder  eine 
andere  Verbindung  mit  zwei  benachbarten 
Carbonylen  (c^-Diketone)  auf  ein  Ortho-Diamin 
einwirken  liefsen : 


.NH._,       CO.R 
^NH„       CO.R 


I    +2H2O. 
N=CR 


Glyoxal  und  o-Phenylendiamin  z.  B.  reagieren 
im  Sinne  der  Gleichung: 

CO.H 


\ 


\ 


+ 


\ 


\. 


''^  ^NR. 


CO.H 


CH 
CH 


N 


/ 


Chinoxalin 

+  2HjO. 

Aufser  nach  dieser  allgemein  anwendbaren 
Methode  erhält  man  Chinoxaline,  bezw.  deren 
Derivate  noch  nach  folgenden  Reaktionen : 

1.  Aus  den  Tetrahydrochinoxalinen  durch 
Oxydation  mit  Ferricyankalium  (Merz). 

2.  Durch  Kondensation  eines  Ortho-Diamins 
mit  Oxalsäure,  Glyoxylsäure  oder  a-Keton- 
säuren.  Oxalsäure  und  o-Phenylendiamin  z.  B. 
kondensieren  sich  durch  Erhitzen  auf  160®  zu 
Chinoxalin : 

/KHg        CO .  OH  .N=C .  OH 

+  I  =  CeH,<        I 

NH^        CO .  OH  \n=C  .  OH 

+  2H,0. 

In  ähnlicher  Weise  erhält  man  mit  Dioxy- 
weinsäure  Chinoxalindicarbonsäure : 


^6^4 


CgH^ 


N=C . COOH 

I 
^N=C .  COOH 


und  mit  Brenztraubensäure  bei  60—80®  Methyl- 
oxychinoxalin  u.  s.  w. 

3.  Die  Chlor-  und  Bromketone  liefern  bei 
der  Kondensation  mit  Ortho- Diaminen  eben- 
falls Chinoxaline: 


CH3,^     V 


CH.,C1 

+    I 

CO .  CH 


8 


^NH 


2 


Toluylendimmin. 


CH 


8 


X 


CH 

C.CH,  *      '       -~ 


N 


/• 


'8 


Methy  Itoluchinoxalin. 

In  ähnlicher  Weise  entstehen  aus  Brom- 
acetophenou  und  Toluylendiamin  zwei  isomere 
Phenyltoluchinoxaline  (Stadel  und  Dormer, 
Hinsberg). 

4.  Durch  Einwirkung  von  Cyangas  auf 
Ortho-Diamine  erhält  man  zunächst  Amido- 
Derivate  (Bladin): 

yNHa       CN  /NH— C=NH 

\1 


^NH« 


CN 


C,H, 


.2        ...,  NH— C=NH, 

die  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  auf  150^ 
weiter  in  Dioxy chinoxaline  übergehen. 

Die  sauerstofffreien  Chinoxaline  sind  schwache 
Basen,  welche  sich  mit  einem  Molekül  ein- 
basischer Säure  zu  leicht  zersetzliöhen  Salzen 
verbinden.  Es  sind  feste  oder  flüssige,  in 
Wasser,  Alkohol  und  Äther  lösliche,  chinolin- 
artig  riechende  Verbindungen.  Der  Chin- 
oxalinkern  ist  gegen  Oxydationsmittel  sehr 
widerstandsfähig;  von  Reduktionsmitteln  wird 
er  hingegen  sehr  leicht  angegriffen.  Salpetrig- 
säure ist  auf  ihn  ohne  Einwirkung. 

Als  ein  Chinoxalinabkömmling  mufs  auch 
das  von  Griefs  und  Harrow^)  dargestellte 
Anhydro-glyko-ortho-diamido-Benzol : 


CeH, 


/ 


N=CH 


\n=C-(CH. 0H)3-CH, .  OH 
aufgefafst    werden.       Dasselbe    entsteht    aus 


*)  Körner,    Atti    del    R.    Istituto     LombardO) 
Juni  1881  und  Atti  della  R.  Accad.  dei  Lincei  8 


Quaresolii,  Alkaloide. 


j  (1884),  S.  219;  Hinsberg,  Annal.  der  Chem.  287 

i  (1887),  S.  327. 

I      «)  B.  B.  20  (1887),  S.  2205. 
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Glykose    und    ortho-Diamidobenzol    beim  Be- 
handeln in  sauerer  Lösnng. 

Die  Chinoxaline    vermitteln   den  Übergang 
von  den  Pyrazinen  zu  den  Phenazinen : 


N 
\ 


C 

!l 
C 


N 


Phenasin. 


Chinoxalin 

Dichinoxaline.  —  In  denselben  ist  die 
den  Ghinoxalinen  eigentümliche  p-Diazo- 
gruppe: 


zwei  Mal  vorhanden. 

Behandelt   mau  symmetrisches  Tetraamido- 
benzol : 


h«n/\ 


H,N 


NH. 


NR 


mit  Diacetyl: 


CH3  .  CO 


I 


CH3  .  CO, 

so  erhält  man  nacheinander  zwei  Verbindungen : 
1.  Dimethy  Idiam  idochinoxalin: 

N       C 


CHg .  C 


CHj .  C 


C.NH, 

II        II 

C  C.NHg, 


N       C 

welches  sich  mit  einem  zweiten  Molekttl  Diacetyl 
weiter  zu: 

2.  Tetramethyldichinoxalin: 

N  N 


CUg  •  C 

II 

CHj.C 


C 

I 

c 


c 

I 
c 


C .  CHj 

II 
C.CH 


3 


N 


N 


verbindet.      Analoge  Verbindungen  entstehen 


aus  Dibenzoyl  (Benzil)  und  Tetraamidobenzol. 
Die  Dichinoxaline  sind  schwache  Basen.') 

.NH— CH, 
Dihydrochinoxaline:    C  Hy<^  | 

\n   -  CH. 

Dieselben  entstehen  aus  den  Ortho-Diamiuen 
durch    Behandeln    mit  Monochloressigäther : ') 


^7^6 


NH,     CHgCl 

'+1 
NH,     CO .  OC35 


—  C^Hj, 


.NH-CH. 


N--C.OH 


Dihydroozytoluohinoxalin. 

Aus  Ortho-NitrophenylglykokoU  und  ahn- 
liehen  Verbindungen  erhält  man  bei  der 
Reduktion  mit  Zinn  und  Salzsäure  Amido- 
säuren,  welche  durch  Kondensation  weiter  Oxy- 
dihydrochinoxaline  liefern  :^) 

NH .  CH. 


COOH  =  HgO  + 


NH 


2 


C.OH 


Ozydihydroohin- 
oxalln. 


o-Amidoplienyl- 
glykokoU. 

Diese  Dihydrochinoxaline  lassen  sich  jedoch 
auch  als  Lactame,  d.  h.  als  Derivate  von 
Tetrahydrochinoxalinen  auffassen.  So  z.  B. 
könnte  das  Oxydihydrochinoxalin  nach  der 
Formel : 

.NH— CH, 

c.h/  I  ' 

\NH— CO 

konstituiert  sein. 

Tetrahydrochinoxalin  oder  Chinazin: 

NH— CH. 
CeH,.  ' 


NH 


'2 

CH,. 


Dasselbe  entspricht  dem  Piperazin  und  ent- 
steht aus  dem  Chinoxalin  durch  Anlagerung 
von  4H.  Ferner  wird  es  auch  aus  Brenz- 
catechin  durch  Erhitzen  mit  Äthylendiamin 
auf  200^  erhalten.*) 

OH         HjN. 

OH         H,N/     • 

.NH 
C,h/         XH,  4-2H,0. 

\NH^ 


^6^4 


')  Nietzki  und  Müller,  ß.  B.  22  (1889),  S.  440. 
«)  Hineberg,   Ann.   Chem.   Pharm.   248  (1888), 
S.  71. 


«)  B.  B.  19  (1886),  S.  6  u.  895;  20  (1887J,  S.  24 
und  22  (1889),  Ref.  S.  17. 
,        *)  Merz  und  Ria,  B.  ß.  20  (JH87),  S.  1191 ;  Ris, 
li  ibid.  21  (1888),  S.  1034. 
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Oxydationsmittel  verwandeln  es  in  Chin- 
oxalin  zurück. 

Das  Chinaziu  krystallisiert  in  glänzenden 
Blättchen;  es  schmilzt  bei  96^5—97®  und 
siedet  bei  287^5. 

Theoretisch  möglich  ist  ferner  auch  die 
Bildung  von  Chinazin  aus  ortho-Phenylendiamin 
und  Äthylcnbromid. 

IL  Ghinazoline   oder   Phenomiazine. 

—  Verschiedene,  von  Weddige  aus  Acetyl- 
ortho-amidobenzamid  dargestellte  Verbindungen 
können  als  Derivate  der  Chinazolin  ge- 
nannten Base:  C^H^Ng  : 

ö 

aufgefafst  werden/)  indem  das  zuerst  nach 
der  Gleichung: 

.CONH .  GOCH, 


'8 


\' 


C^H^ 


=  H,0  + 

,CO-NH 

I 
N--C.CH3 


entstehende  Reaktionsprodnkt  durch  Umlagerung 
in  die  isomere  Verbindung: 


C^H^ 


C . OH-N 

I 


übergeht. 

Bischler-)  erhielt  durch  Einwirkung  von 
alkoholischem  Ammoniak  auf  Acetyl-ortho- 
Amidobenzaldehyd : 

NH . coca 


C.H 


'8 


6  "4 


^CHO, 

das  Phen-/!^-Methylmiazin : 


C 


/N      C .  CH„ 


6"4\ 


CH=N. 

Diese  Base  ist  nach  der  Destillation  zunächst 
ülförmig,  erstarrt  jedoch  alsbald  und  schmilzt 


dann  bei  35^5.  Es  siedet  unter  713  mmB. 
bei  235®,  ist  in  Wasser  schworer,  in  den 
übrigen  Lösungsmitteln  leicht  löslich  und  bildet 
mit  einem  Äquivalent  Säure  in  Wasser  und 
Alkohol  leicht  lösliche  Salze. 

Niementowski')  erhielt  aus  ortho-Amido- 
para-Toluylamid  durch  Erhitzen  mit 
Ameisensäure  das  d-Oxy  -  meta  -Tolu- 
chinazolin: 

.C .  OH=N 
CHj.CßHg/  I 

in  bei  237 — 238®  schmelzenden  Krystallen. 

Nach  der  von  manchen  Seiten  vertretenen 
Ansicht  sind  alle  diese  Verbindungen  als  Ab- 
kömmlinge eines  Dihydrochinazolins  zu  be- 
trachten. 

Dihydroehinazoline.  —  Dieselben  ent- 
stehen durch  Kondensation  aus  den  Formyl-, 
Acetyl-  u.  s.  w.  Derivaten  des  ortho-Amido- 
benzylamins: ') 

(*)  (8) 

.CHj.NH  /CH,-NH 

CeHX  I       -H,0  =  CeH/  | 

\NHj  CHO  \n=CH 

, (1)  (2) 

3(n-)-,  ^-DihydrochinmxoUn. 

Auf  ähnliche  Weise  haben  Paal  und  Busch^) 
eine  grofse  Anzahl  von  3-4-Dihydrochinoxalin- 
derivaten  dargestellt. 

Nach  den  genannten  Autoren  reagieren  die 
Natriumverbindungen  der  aromatischen  Form- 
amide  mit  ortho-Nitrobenzylchlorid  im  Sinne 
der  Gleichung: 

.NO,  /COH 

C,H,<  -f  NaN<^         = 


H,C1 


NO. 


CHO 


C6H4<  yN.  +  NaCl, 


^2 


worin  R   ein   aromatisches   Radikal   (Phenyl, 
Tolyl  u.  s.  w.)  ist. 

Aus  diesem  ortho  -  Nitrobenzylaminderivat 
entsteht  dann  weiter  durch  Wasserstoffanlagerung 
und  darauffolgende  Wasserabspaltung  unter 
Schliefsung  der  Kette  ein  monosubstituiertes 
Dihydrochinazolinderivat:  j 


M  Journ.  f.  prakt.  Chemie  [2],  81  (1885),  S.  124 
und  86  (1887),  S.  141 ;  Kömer,  Ibid.  86  (1887), 
S.  155. 

«)  B.  B.  24  (1891),  8.  506. 

»)  Joom.  f.  prakt.  Chem.  [2],  40  (1889),  S.  1. 

*)  Gabriel,  B.  B.  23  (1890),  S.  2808  und  24 
(1891),  S.  309. 

*)  B.  B.  22  (1889),  S.  2683.  Derivate  des  J-Oxy- 


CO-NH 


dihydrochinazolins:  CoH4<(  i        und  des 

\N=CH 


.CO-N 


am. 


Isomeren :  CoH4<f  ||  sind  von  Knape  (Jo 

^NH— CH 

f.  prakt.  Chem.  [2],  48  [1891]  S.  209)  dargestellt 
worden. 
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N 


COII 
/NO,      , 

CH  y     ^R 


C.H« 


^x/X 


CH 
N.R 


-I-3H2O.  CH, 

Durch  Oxydationsmittel  —  Kaliumperman- 
ganat —  werden  diese  Dihjdrochinazoline 
weiter  in  substituierte  Ketochin- 
a  z  0 1  i  n  e  : 

N 


/ 


\ 


C11H4 


CH 
N.R 


CO 

übergeführt,  während  Reduktion  mit  Natrium 
sie  in  substituierte  ac.  Tetrahydro- 
chinazoline: 

NH 


N.R 


verwandelt. 

Die  wichtigste  Base  dieser  Gruppe  ist  das 
B(n-)-Phenyl-Dihydrochinazolin: 


N 

/\y\ 


C^H. 


CH 
N.C,H„ 

/ 
CH, 

dessen  Chlorhydrat  unter  dem  Handelsnamon 
Orexin  (von  cf^€£i;g,  Appetit,  o^&>,  anregen) 
als  neues  Heilmittel  Eingang  in  den  Arzenei- 
schatz  gefunden  hat.') 

Zu  seiner  Gewinnung  stellt  man  zunächst 
aus  Ortho -Nitrobenzylchlorid  und  Natrium- 
formanilid  ortho-Nitrobenzylformanilid : 


NO 


CeH, 


COH 

2         I 

N> 


\CH,/   \c,H„ 


welches  gelbe,  bei  77^  schmelzende  Krystalle 
bildet,  dar.  Aus  diesem  erhält  man  die  freie 
Base  durch  Reduktion  mit  Zinkstaub  in  essig- 
sauerer Lösung,  bezw.  mit  gekörntem  Zinn  und 
konzentrierter  Salzsäure  in  alkoholischer  Lösung. 
Die  Reaktion  ist  eine  sehr  heftige.  Der  Zink- 
staub, bezw.  die  Säure  dürfen  daher  stets  nur 


ll 


in  kleinen  Portionen  zugegeben  worden.  Aus 
der  eingeengten  Lösung  setzt  man  die  Hase 
mit  Natriumhydroxyd  in  Freiheit  und  extrahiert 
sie  mit  Äther.  Wurde  die  Reduktion  mit 
Zinn  uud  Salzsäure  ausgeführt,  so  thut  man 
besser,  zunächst  durch  Abkühlen  der  Lösung 
das  Chlorostannat: 

Cj^HjjN,  .  HCl  .  SnCl, 

darzustellen.  Dasselbe  bildet  bei  130 — 134'* 
schmelzende  Nadeln  oder  Blättchcu. 

Durch  Zersetzen  mit  Schwefelwasserstoff  und 
Eindampfen  des  Filtrates  gewinnt  man  dann 
weiter  das  Chlorhydrat:  Cj^Hj^N,  .  HCl, 
welches  auskrystallisiert. 

Aus  der  wässerigen  Lösung  dieses  letzteren 
wird  die  freie  Base  durch  Natronlauge  aus- 
gefällt und  mit  Äther  oder  Petroläther  deren 
letzte  Anteile  extrahiert. 

Das  3  (n-)  -Phenyldihydrochinazolin  : 

^'14^19^2 

ist  eine  einsäuerige  Base.  Es  krystallisiert 
in  glänzenden,  sechsseitigen  Tafeln,  welche  in 
Wasser  und  Kalilauge  fast  unlöslich,  in  Mineral- 
säuren, Alkohol,  Äther  und  Chloroform  hin- 
gegen leicht  löslich  sind.  Es  schmilzt  bei  95*^ 
und  läfst  sich  nicht  unzersetzt  destillieren.  Bei 
der  trockenen  Destillation  mit  Zinkstaub  liefert 
es  Anilin  und  Benzonitril. 

Das  Phenyldihydrochinazolin  besitzt  einen 
bitteren,  hintennach  brennenden  Geschmack. 
Zur  therapeutischen  Verwendung  ist  das  Chlor- 
hydrat der  freien  Base  vorzuziehen. 

Das  Chlorhydrat    (Orexin    genannt): 

CjJIjjNg.HCl 

krystallisiert  mit  zwei  Molekülen  Wasser,  die 
es  über  Schwefelsäure  verliert.  Das  krystall- 
wasserhaltige  Salz  schmilzt  bei  80",  das  wasser- 
freie bei  221*^.  Es  löst  sich  leicht  in  an- 
nähernd 15  Teilen  Wasser  von  15*^  leichter 
noch  in  warmem  Wasser  und  in  Alkohol;  in 
Äther  ist  es  unlöslich. 

Seine  Lösungen  reagieren  sauer.  Aus  der 
kalt  gesättigten  Lösung  wird  die  Base  durch 
1  Ammoniak,  Kalkwasser  und  die  Alkalien  aus- 
gefällt; ferner  erzeugen  darin  auch  Kalium- 
dichromat,  Tannin,  Pikrinsäure,  sowie  die 
übrigen  Alkaloidreagentien  Niederschläge.  Von 
Schwefelsäure,  Salzsäure,  Salpetersäure,  wie 
auch  von  Chromsäure  enthaltender  Schwefel- 
säure wird  es  nicht  gefärbt ;  wohl  aber  bräunt 
es  sich  beim  Erwärmen  mit  konzentrierter 
Schwefelsäure. 

Das  salzsauere  Phenyldihydrochinazolin  wirkt 
nach    den    Beobachtungen    von   Penzoldt    er- 
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regend  anf  die  Magennerven  und  wird  des- 
halb von  Demselben  als  gutes  Stomachlcum 
empfohlen.  Am  geeignetsten  wird  es  in  Pillen 
nach  folgender  Vorschrift  gegeben:  2,0  g  salz- 
saueres PfaenrldibydrochinazoliD  werden  mit 
Hilfe  von  Enzianextrakt  und  Altheepulver  in 
20  gelatinierte  Pillen  gebracht,  von  welciieu 
täglich  1 — 2  Mal  2—5  Stück  in  einer  grofscn 
Tasse  Fleischbrühe  zu  nehmen  sind.  Die  gleich- 
zeitige Einführung  eines  grüfseren  FlQssigkeits- 
quantums  hat  den  Zweck,  die  ätzenden  Eigen- 
■  Schäften  des  Mittels  möglichst  abzuschwächen. 

Das  ChloroplatiuaC 

(C,,H„Nj.HCl)j.PtCI, 
krystallisiert  aus  absolutem  Alkohol  in  gelben, 
glün/endeu,  bei  208"  schmelzenden  Kädelchen. 

Das  Golddoppelsalz  scheidet  sich  auf 
Zusatz  von  Goldchlorid  zur  Lösung  des  Chlor- 
hydrates in  Tröpfchen  ans,  die  später  zn 
orangofarbenen  Blättchen  erstarren. 

Das  Sulfat:  (Ci^H.jNj)^  .  HjSO^  kry- 
stallisiert aus  der  konzentrierten  Lösung  mit 
'iHjO  in  feinen  weifsen  Nadelchen.  Es 
schmilzt  bei  79"  und  verliert  sein  Rrystall- 
wasser  bei  70".  Das  wasserfreie  Salz  schmilzt 
bei  140—143". 

Methyljodid  fahrt  die  Base  bei  100'^  in  das 
PerJodid  des  Metbylderivates: 

C,^H,^N,  .OHaJ.  Jj 
Über,  weiches  bei  157*  schmilzt. 

Kaliumpermanganat  oxydiert  das  Pbenyl- 
dihydrocbinazolin    zu    Phenyl-Kotochinazolin : 

Durch  Wasserstoffanlagerung  geht  es  in 
Pbeuyltetrahydrochinazolin  über. 

B;in  Verfahren  zur  Darstellung  des  3(ii-)- 
Dibydrochinazolins  ist  Paal  patentiert  worden 
(Patent  P.  A.  No.  4325  P). 

Dasselbe  beruht  anf  der  Beduktion  des 
ortho-Nitrobenzylformanilids,  bezw.  der  Homo- 
logen dieses  letzteren.  Diese  zuerst  ange- 
gebene Methode  ist  von  Paal  später  (Zusatz- 
patent  No.  4437  vom  II.  Xov.  1889)  dahin 
abgeändert  worden,  daf^  er  die  durch  Ucduktion 
von  ortho-Nitrobcnzylanilit .  oiiho-Nitrobon/yl- 
tolaidiu,  ortbo-Nitrobenzyl-para-Auisidin  uud 
Ortho  -  Nitrobeuzyl  -  para  -  Pbenettdin  erhaltenen 
Amidoderivate  mit  Ameisensäure  erhitzt.  Ein 
Beispiel  möge  das  Verfahren  erläutern: 

Eine  Mischung  aus: 
ortho-Nitrobenzylaniliu  10  kg 

Alkohol  40  Uter 

alkoholisches  Schwefelammonium     20     „ 
wird  im  Wasscrbado  erwärmt.     Die  vom  aus* 
geschiedenen  Schwefel  befreite  Flüssigkeit  wird 


II  hierauf  der  Destillation  unterworfen  und  der 
ij  trockene  De  still  ationsrUckstaud  alsdann  ohne 
ji  vorherige  weitere  Reinigung  mit  80  kg  Ameisen- 
'i  säure  von  1,22  spez.  Gew.  wieder  aufgenommen. 
li  Diese  Lösung  wird  nun  zwei  Stunden  laug 
li  am  Rflckflufskühler  zum  Sieden  erhitzt  und 
Ij  dann  mit  Wasser  verdünnt.  Die  daraas  durch 
i|  Übersättigen  mit  Natronlauge  in  Freiheit  ge- 
I'  setzte  Base  wird  hierauf  in  dem  gleichen  Ge- 
I  wicht  vorher  mit  der  zehnfachen  Menge  Wasser 
ij  verdünnter  Salzsäure  unter  Erwärmen  gelöst. 
j  Beim  Erkalten  krystallisiert  das  3;n-)-Pbenyl- 
|j  dihydrochinazolinchlorhydrat 
'.  (Orexin)  in  langen,  glänzenden  Nadeln  aus. 
Die  in  der  Mutterlauge  gelöst  gebliebenen 
Anteile  können  daraus  durch  Aussalzen  oder 
i  auch  durch  Kon7entration  der  Laugen  ge- 
wonnen werden.'] 

Die  homologen  Dihydrochinazolinc    werden 
in  analoger  Weise  erhalten. 

I  TetrahydrochinazoHne  oder  Pheno- 
]!  tetrahydromlazlne.  —  Da  die  WasserstolT- 
i|  anlagorung  bei  diesen  Basen  sowohl  im  aroma- 
i|  tischen,  wie  auch  im  stickstoffhaltigen  Ker)i 
I'  stattfinden  kann,  so  pflegt  man  den  Ort  dcr- 
)  selben  durch  ein  dem  Namen  vorgesetztes  ar. 
l)  (aromatischer  Korn),  bezw.  ac.  (alicykli- 
ij  scher  Kern)  zu  kennzeichnen. 

i|  ar.  Tetrahydrochinazoline.  —  Gin 
':  Derivat  dieses  Kernes,  das  Totrahydro- 
>■  phenyloxyketochinazolin: 

II  CH.  N 

II  /\/\ 

I  H,C        C       C.C.Hj 

I         II        I 
00       C        N 

CHj  C.OH 
I  wurde    von    Pinner^)    ans    Benzamidiu    und 

■  Succinylbemsteinsäureester  erhalten,  indem  er 
,  beide  Körper  in  der  zur  Gewiuunng  der 
'  Pyrimidine  gebräuchlichen  Weise  reagieren  Hefa. 

ae.   Tetrahrdrocbiiiazollne.    —    Diese 

Basen     entstehen     aus    den     entsprechenden 

Dihydrobasen  (s.  oben)  durch  Reduktion    mit 

,  Natrium    in    alkoholischer  Lösung   (Paal  und 

Husch). 

Nach  dieser  Methode  wurden  erhalten.: 
3(.n-)-PhenyltetrahydrochinazoUn  schmiip, 

3in-)-para-Tolyltetrahydrochinazoliu 

C,sH,gN,     127" 

3(n-)-ortho-Tolyltetraliydrocliinazolin 

C,.H,.N,      — 


')  Ibid.  8.  4.!. 


Va  vnA  *tarfc«  Baa»,    wefebe  4ie  Lieber- 

flatiMi  mit  KatiaaipCTwaagawtl  wird  am 
ICTütMnt  T«il  <1k  Dibjilrobu«  refettcricrt; 
w;b«itb'!r  TDUCtb««  Kunwf/t  MMmra  der  ent- 
•pr eckend«!«  K'Ttf^haM. 

H6<f«rlMiDm    and    Widnan*)    erfcietteD    aoa 

XH, .  OH 

MI,a).NH, 

und  ibDÜchen  V erbind tiDgen  durch  Wamer- 
»b%|n>ltonK  vennittelM  Salz>iiire  das  ßenzo- 
dihfdroacimiaxiii:*) 

/CB,— NH 
'^•",  I 

MI— tO, 

—  eipe  »ehr  Htarke  Base  —  \a  bei  IfiO* 
Dcbnielzfmdcii  HUUcben, 

Ana  dem  (^Oxytotflpbenylbanistoff  erbielten  . 
die  Kenanntea  Aatoren  in  gleicher  Weite  das  \ 
KeDiiopbenyldibfdrftaciiniazin: 

eil,— N.C.II»  I 

<^,"«^  I  '' 

MI— <;o 

vom  Hcfamul/i'Dnkt  14»^ 

Kemer  ((elanf(t«n  dienelbcD  Autoren")  zu  dem 
bei  110—120"  tcbmelKonden  IlenzoDiethyl- 
dihjdrnacinilAüin: 

:,CH, 


Die  DOrdr« 


■iaziae  öad  ideanwb  mit 


dea  bereit«  tim  Griefa*^  darnseCten  }ab- 
sitaieit^  HanSofem.  Drei  MeÜiTlderinte 
des  L'naridobettzojls  «vrden  fon  Abc*^  dar- 
j^estellt.  webrber  ferser  aach  den  Benzojleii- 
bamstof  nid  .j-MethrlbenzoTlenbamätoff  ia 
CbtnazolJBabkäiDmliBee  nberfibrte.  In  ibn- 
Ueber  Weise  gelangie  Nieiaeaunki  zn  dem 
XoDometbTl-ftnbo-CramidobeB^ojL 


(;,ll,/ 


Ml     (;o 

und  ttlinlinhfin  Derivatnii,  indem  nie  die  cnt- 
%\iTw\\M\AMi  'i'hioverIpIiiduuKun  rodiiziortcn  oder 
lieHMir,  lrid«m  nI«  die  oiiUprechondcn  Tbiu- 
hBrnNbiffe  mit  ««Ibom  (juockHilberoxyd  ont- 
Mühwfifnltnn. 

DIt'N«  IMbydrnacimla/ino  sind  Uaun 
und  v(!rm(>Koi>  kryntJtlliiiiorto  (Jhlorauratc  and 
DiliiriiplAliiiaUi  /.w  blldm,  Duruh  Oxydation 
In  mNlt(Riiuorer  Lonuiik  tnlt  ChnimHäüre  liofoni 
nie  illf^  «ntpipritchondoii  Oihydrodiaci- 
mla/iiio,  Indem  diu  ClI,-Oruppo  In  eine 
/wolt»  ('(>-nrup)io  vorwBiidolt  wird: 

-(^11,-Nil  I 

);ir/  I      -1-0,  —  11,0  + 

NIl-CO 

.(:o      Nil 
'■J'/  I 

NU-  (;o 


Diese  dem  Cbinazolio,  wie  aacb  den  Prr- 
■midinen  äbntiebe  Verbindnag  llfn  nch  als 
Antbracen  betracfateii,  in  dem  tier  CH-Grappeu 
darch  Tier  Stickstobtome  ersetzt  sind: 

C       C       X 


s    c     c 

Im  freien  Znsunde  ist  diese  Base  nocb 
nicht  erhalten  worden,  wohl  aber  gewann 
Pinner*/  ein  DeriTat  derselben,  als  er  Beuz- 
amidin  anf  Snccinylbemsteinsänreätber  ein- 
wirken liefs.  Pioner  bezeichnet  die  derart 
resnltierendo  Base  als  D  i  h  y  d  r  o  d  i  p  b  e  n  y  I- 
dioxyantctrazin: 
OH 
C      CH.  .N 


■\'/\ 


N      CEIg  C 
ÖH 

Dasselbe  ist  in  den  gewöbulichen  Lösungs- 
mitteln unliislicb,  wird  dagefieu  von  heifscr 
verdOnnter  Natronlauge  aufgenommen.  Aus 
letzterer  Lüsuug  scbeidot  sich  die  Dinatrium- 
verbiodung:  t'j,H,,NajN^Oj  in  langen,  stark 
vorßlzten,  wcirsen  Nadeln  aus. 

III.  Clnnolln  oder  Pbenoiazfn.  —  Vou 

dieser  Baso  könnt  man  einige,  von  v.  Richter') 
dai^QBtoUte  Derivate.  So  erhält  man  beim 
Erwärmen  dor  wässerigen  Lösung  des  Dia:<0- 
chloridps  der  ortho-Amidophenylproiiiolsanre 
auf  70"  ('innolinoxycarbon säure : 


')  li.  II.  tt  {\mi).  8.  Ii;iit>.  i|      «I  U.  B.  2  (1869),  S.  415uiidll{18TS).  S.  l'J8^. 

•)  H.  aio   Nonirnkfalur  vou   Widmsn,  .lourn.  f.  ■)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  \-i\,  3fl  11889). 

pmkt.  (Uicm.  I',').  SH  {HW8|,  8.  1n9.  •)  B.  B.  22  flSaS),  S.  2fi24. 

»I  H.  H.  22  (imi),  s.  ;'9;i;t.  II     'i  b.  b.  le  (lae:)),  s.  e??. 
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^6^4 


.C=C .  COOH 

+  H3O  =  HCl  + 

^N=N .  Cl 

.C .  OH=C .  COOH 


C^H^ 


r 


/ 


^N----.--N. 


In  analoger  Weise  entsteht  aus  dem  Diazo- 
chlorid  der  o-Amidopropenylbenzoäsäure : 

<C .  CHgSsCHg 
N=NC1 
Methylcinnolincarbonsäure : 


C-H.(COOH 


<C .  CH«=CH 


N: 


N. 


Beim  Schmelzen  zersetzt  sich  die  Cinnolin- 
oxy carbonsäure  in  Kohlensäure  und  Oxy- 
cinnolin:  CgH^(0H)N2,  welches  bei  der 
Destillation  mit  Zinkstaub  Cinnolin:  CgH^Ng 
zu  liefern  scheint. 

lY.  Aus  dem  Harmalin  ist  eine  als 
A])oharmin  unterschiedene  Spaltungsbase 
erhalten  worden,  deren  Zusammensetzung: 
CgHgNg  derjenigen  eines  Dihydrochinoxalins 
entspricht. 

Alkaloide  aus  Pegannm  Harmala.  — 

Die  Samen  des  in  den  Steppen  Südrufslands 
und  Algier's  vorkommenden  Pegannm  Harmala 
(Fam.  Rutaceae)  enthalten  in  den  Samen- 
schalen zwei  der  Hauptmenge  nach  an  Phosphor- 
säure gebundene  Alkaloide:  ca.  1,5  Proz. 
Harmalin:  CjgHj^N^O  —  im  Jahre  1841 
von  GoebeP)  entdeckt  —  und  2,5  Proz. 
Harmin:  Cj^H^gN^O,  welches  im  Jahre  1847 
von  Fritzsche^)  aufgefunden  wurde.  Beide 
Basen  wurden  hauptsächlich  von  Fritzsche,  und 
später  von  0.  Fischer  und  Täuber^)  untersucht. 

Das  Harm  in  krystallisiert  aus  Methyl- 
alkohol in  farblosen,  vierseitigen,  monoklinen 
Prismen.  Es  schmilzt,  indem  es  sich  bräunt, 
bei  256 — 257®  und  ist  subliraiorbar. 

Das  Harmalin  krystallisiert  aus  Methyl- 
alkohol in  kleineu,  gelblichen,  bei  238®  schmelz- 
enden Täfelchen.    Beide  Basen  sind  einsäuerig. 

Anhaltspunkte  für  ihre  Konstitution  ergeben 
sich  aus  folgenden  Momenten : 

1.  Das  Harmalin  unterscheidet  sich  vom 
Harmin  durch  einen  Mehrgehalt  von  2H. 
Dieselben  lassen  sich  jedoch  leicht  durch 
Oxydationsmittel  herausnehmen,  wobei  das  Har- 
malin in  Harmin  übergeht: 


Harmalin:  C^gH^^N^O 
Harmin:      CjgHj^NgO. 

2.  Die  Harmalinsalze  sind  gelb  gefärbt; 
ihre  Lösungen  zeigen  eine  starke,  an  die  des 
Acridins  erinnernde  Fluorescenz.  Die  Harmin- 
salze  hingegen  sind  farblos;  ihre  Lösungen 
besitzen  jedoch  ebenfalls  eine  und  zwar  indig- 
blaue  Fluorescenz. 

Wird  Harmalin  in  Schwefelsäure  gelöst  und 
die  Lösung  so  lange  erwärmt,  bis  Natronlauge 
darin  keine  Fällung  mehr  erzeugt,  so  entsteht 
Harmalinsulfosäure  mit  prachtvoll  blauer  Fluo- 
rescenz. 

3.  Salpetrigsäure  führt  beide  Basen  weder 
in  Diazokörper,  noch  in  Nitrosoderivate  über. 
Beide  sind  demnach  voraussichtlich  tertiäre 
Basen. 

4.  Beim  Erhitzen  von  Harmin  mit  Salz- 
säure auf  140®  entsteht  neben  Methylchlorid 
ein  Phenol:  das  Harmol:  Cj2Hg(0H)N2, 
welches  bei  321®  schmelzende  Nadeln   bildet: 

C,3H,,N,0  +  HCl  =-  C,,H,,N30  +  CH3CI. 

Harmalin  liefert  unter  denselben  Be- 
dingungen das  Harmalol:  Cj2Hn(0H)N2. 
Hieraus  folgt,  dafs  in  beiden  Basen  eine 
Methoxylgruppe  —  OCHg  —  enthalten  ist. 

5.  Beim  Behandeln  mit  Methyljodid  liefert 
Harmin  das  Jodmethylat: 

CjgHijNgO  .  CHgJ, 

ein  weiterer  Beweis  für  seine  Natur  als  tertiäre 
Base. 

Besonders  bemerkenswert  ist,  dafs  Harmin, 
obwohl  es  zwei  Atome  Stickstoff  enthält,  sich 
nur  mit  einem  einzigen  Molekül  Methyl- 
jodid verbindet  und  dafs  auch  Harmalin  sich 
ebenso  verhält. 

6.  Durch  Oxydation  mit  Chromsäure  wird 
Harmin  in  die  zweibasische  Harminsäure: 
CgH^N^CCOOH)«  übergeführt.  Dieselbe  schmilzt 
bei  345'*,  wobei  sie  unter  Abspaltung  von  200, 
in  eine  einsäuerige  Base:  CgH^Ng  über- 
geht. Diese  letztere  ist  sublimierbar  und 
schmilzt  bei  183®. 

Harmalin  hingegen  giebt  bei  der  Oxydation 
mit  Chromsäure  keine  Harmalinsäure.  Die 
Base  CgHgNj  —  Apoharmin  genannt  — 
ist  isomer  mit  dem  Dihydrochinazolin  und 
bildet  gut  krystallisierende  Salze.  Sie  ver- 
bindet sich  mit  4  Atomen  Brom.  Durch 
Reduktion  mit  Jodwasserstoffsäure  und  rotem 
Phosphor  geht  sie  in  Dihydroapoharmin: 
CgHj^Ng  über.  Letzteres  schmihst  bei  48  bis 
49®  und  scheint  eine  sekundäre  Base  zu  sein. 


>)  Ann.  Chem.  Pharm.  38  (1841),  S.  363. 
2)  Ann.   Chem.    Pharm.   68   (1848),   72   (1849), 
74  (1850),  88  (1858),  92  (1854). 


»)  B.  B.  18  (1885),  S.  400. 
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D&§  Apobarmin  bt  isomer  mit  dem  Dihydro 
'.LizuizoliD,  mit  den 

Metheuvltolnylendiamiuen: 


N 


cii,.c,n,      X'H, 


mit  dem 

A  t  b  «  u  y  1  [I  h  e  u  y  h?  n  d  i  a  m  i  n : 

NU 


N 

uu4  luii  d^fiji 

M  o  t  h  y  1  m  e  t  b  c  u  y  1  |i  h  on  y  1  e  udi  am  i  n : 

N.CH/) 

N 

Niub  O,  f'ihcbifi'  und  TüuIkt  iHt  es  wahr- 
b4:beiuli(:b,  daf»  im  llarmin,  wie  im  llarmaliii 
<^iu  dt'tn  Atridinkirn  ilbniichcr  Kern: 

I  II. 

N 

/     /  /     /'   / 

i  ^'^^^  I      I      I      I 


N      N 


N 


enthalten     ist     und    nehmen     die    genannton 
Autoren  denigemäfs  für  das  Apoharmin: 

einen  der  beiden  nachstehenden  Kerne: 

I.  II. 


!        I  bezw.  I 
N       X 


N 


\ 


/ 


N 


an. 


Mit  diesen  Formeln  lassen  sich  jedoch  einige 


der  oben  erwähnten  Thatsachen  nicht  wohl 
in  Einklang  bringen.  So  macht  Pictet*) 
darauf  aufmerksam,  dafs  dieselben  die  mög- 
liche Bildung  von  Additionspro dnkten  mit  zwei 
Molekülen  Alkyljodid  durchaus  nicht  aas- 
schliefsen,  während  diese  Basen  sich  erfahrnngs- 
gemäfs  nur  mit  einem  Molekül  Alkyljodid  zu 
verbinden  vermögen.^)  Nimmt  man  hingegen 
an,  dafs  ein  Stickstoffatom  als  Kopula  zweier 
Kerne  fungiert  (vergl.  Schema  II  der  An- 
merkung 4  auf  Seite  B44),  wie  im  Julol 
oder  in  den  Imidazolen  von  Bamberger, 
oder  besser  noch,  dafs  beide  StickstofTatome 
benachbart  sind,  so  würde  unserer  Ansicht 
nach  vielleicht  sämtlichen  oben  erwälinton  That- 
sachen durch  nachstehende,  jedoch  mit  der 
gröfsten  Reserve  gegebenen  Formeln  Rechnung 
getragen : 


C.(OCH.)  H.C       N       COOII 


'2 


c 


HC       N 

II        I     '     II 
HC       C         C 

CH     CH     COOH 


Harmin 


HarminsAare 


HjC 


N 


HC 

II 
HC 


N 

I 
C 


CH 


I 


CH 


CH 


CH 


Apoharmin. 


Alle  drei  Verbindungen  würden  demnach 
die  beiden  Stickstoffatome  in  Ortho-Stellung 
enthalten,  wie  dies  u.  a.  auch  bei  den  Hydrazinen, 
Pyrazolen  u.  s.  w.  der  Fall  ist. 

Hierzu  sei  noch  erwähnt,  dafs  die  alipha- 
tischen Hydrazine  zweisäuerige  Basen 
sind,  während  die  aromatischen  Hy- 
drazine  den  Charakter  schwächerer,  ein- 
säuo rigor    Basen    besitzen  ;^^    Pyrazol    wie 


»)  Fischer,  B.  B.  28  (1{<90),  S.  645. 
•)  La  ('onstitution  chim.  de»  Alcaloides,  S.  272, 
beutscho  Bearbeitung  von  Woltt'enstein,  S.  245. 

•)  Abjjresehen  von  diesen  Bedenken  läfst  sich 
aus  den  betreffenden  Formeln  kein  Grund  für  den 
Charakter  des  Apoharmins  als  einer  ein- 
säuerigen  Base  herleiten ;  erklärt  der  Kern  II 
gewisse  Analogien,  welche  sich  im  Verhalten  von 
Harmin,  bezw.  Harmalin  and  Acridin,  und  mehr 
noch  zwischen  jenen  und  den  Phenazineu  be- 
merkbar machen  —  welch'  letztere  schwache,  ein- 
KÜuerige  Basen  sind,  die  sich  mit  Schwefelsäure 
färben  und  fluorescieren  —  und  bedenkt  man,  dafs 
in  den  Azoniumbasen  nur  ein  einziges  Stickstoff- 
atom fünfwertig  fungirt  (s.  8.  3(»r)),  so  sind  diese 


li 


Befunde     unvereinbar    und   nicht   dazu   anfifethan, 
die  Eigenschaften  des  Apoharmins  zu  erklären. 

Man  darf  sich  die  Frage  vorloj^en:  Wäre  es 
nicht  eher  möglich,  dafs  der  Stickstoff  als  fünf- 
wertiger  Stickstoff  in  Form  bestimmter  Atom- 
grufipen  vorhanden  ist?  Alsdann  liefse  sich  das 
Apoharmin  durch  folgende  Formeln  wiedergeben : 


CH    N 

HaC      ' 

.       II 
HC      C 

CH  CH 

4)  S.  S.  136. 


:h 

II 

CH, 


bezw. 


CH,  N 

HC      C 

II       II 


HC      N 

(;h  oh. 


CH 

II 
CH 
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auch  die  substituierten  Pyrazole  sind  schwache 
Basen. 

Wir  beschränken  uns  hier  auf  diese  An- 
deutungen. Weitere  Hypothesen  über  die 
Konstitution  der  Harmala-Basen  wären  ver- 
früht, da  beide  Alkaloide  noch  einer  ein- 
gehenderen Untersuchung  bedürfen. 

c)  Phenotetracarbotriazobasen  oder 
Phenotriazine. 

Von  Triazo -Verbindungen,^)  welche  den 
Phenotriazokern :  C^H^  .  N3C  enthalten,  sind 
zwei  Isomere  a  und  ß  bekannt: 


C,H, 


/ 


N— CH 


/ 


^N— N 


CeH4< 


CH=N 


^N    ^  N 


cr-Phenotriazin  ,^-Phenotriazin. 

a-Phenotriazin.  —  Dasselbe  entsteht  durch 
Reduktion  aus  der  Formylverbindung  des  ortho- 
Nitrophenylhydrazins :  ®) 

/NO, 
('  TT  / 

^HN-NH.CHO 

oder  aber  aus  dem  Acetyl-ortho-Amidophenyl- 
methylhydrazin^)  beim  Behandeln  raitPhosphor- 
pentoxyd : 

NH .  GOCH. 


^6^4 


N    .   CH3    .    NHg 


=  H,0  +  2CH3  + 
N— CH 


C,H,, 


^N — N. 


Das  Phenotriazin  krystallisiert  in  gelben, 
bei  65 — 66*^  schmelzenden  Nadeln  und  siedet 
bei  238 -240^ 

Das  a^Phenmethyltriazin: 

.N— C .  CH„ 


CeH4 


II 

^N — N 


entsteht  aus  Acetyl-ortho-Nitro Phenylhydrazin 
beim  Behandeln  mit  Reduktionsmitteln.  Es 
schmilzt  bei  88—89®. 

Das  Phenotriazin  besitzt  einen  ausgesprochen 
narkotischen,  alkaloidalen  Geruch,  reagiert 
aber  nur  schwach  alkalisch.  Seine  Salze  sind 
in  Wasser  und  in  Alkohol  löslich. 


In  ähnlicher  Weise  erhielten  Bischler  und 
Brodsky*)  die  beiden  para- Bromderivate  der 
vorerwähnten  Basen. 

Dihydro-a-Triazine.  —  Goldschmidt  und 
Rosell*)  und  Goldschmidt  und  Poltzer®)  ge- 
wannen eine  Reihe  von  Triazinen,  indem  sie 
Aldehyde  oder  Phenylcyanat  auf  ortho-Amido- 
azoverbindungen  einwirken  liefsen.  Diese 
letzteren  lassen  sich  von  einem  Dihydro-cr- 
Triazin : 

.N— CH2 

R(")<(  I        I 
\n— NH 

ableiten,  worin  R^")  =  C^H4,  bezw.  C,^jHg  ist. 

Ein  Beispiel  für  dieserart  konstituierte  Ver- 
bindungen ist  das  Phenyldihydro-//- 
Naphto-a-Triazin: 


C,oHe< 


./ 


N— ca 


N— N.C,H„ 


welches  schöne,  bei  164*^  schmelzende  Krystalle 
bildet  und  dessen  Salze  gut  krystallisieren. 

Nähere  Angaben  über  die  Darstellung  vieler 
dieser  Derivate,  wie  über  die  Nomenklatur 
derselben  finden  sich  in  einer  Abhandlung 
von  Meldola  und  Forster.') 

Als  Beispiel  für  komplexer  konstituierte 
Triaziue  sei  das  Phenyldihydro-/;/- 
Naphto-Triazin: 

CH   CH 
HC      C      CH 


I 
HC 


II 
C 


c 

CH    C      .N 


N^     CH. 


N 

von  Goldschmidt  und  Poltzer  angeführt.®) 
/5^-Phenotriazin  (Chinotriazin): 

^.CH=N 


^N=N. 


*)  Hierbei  sind  die  Isomeren  der  Formel: 

N 
/\X\ 


Y\- 


/ 


u.  a.,  welche  noch  unbekannt  sind,  nicht  berück- 
sichtigt. 

Quaroiohi,  Alkaloide. 


«)  Bischler,  B.  B.  22  (1889),  S.  2801. 
»)  Hempel,  Journ.  f.  prakt.  Cham.  [2J,  41  (1890), 
S.  161.     Ref.  B.  B.  28  (1890),  R.  8.  326. 
*)  B.  B.  22  (1889),  S.  2809. 
'^)  B.  B.  28  (1890),  S.  507. 
«)  B.  B.  24  (1891),  S.  1000. 
')  Journ.  of  Chem.  Soc.  59  (1891),  S.  678. 
•)  B.  B.  24  (1891),  S.  1002. 
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Weddige  und  Finger  ^)  erhielten  aus  ortho- 
Amidobenzamid  beim  Behandeln  mit  Salpetrig- 
säure eine  Verbindung; 


CO— NH 


CeH,< 


^N=N, 


welche  Finger*)  als  Bonzazimid  bezeichnet 
hat  und  deren  Bildung  sich  im  Sinne  der 
Gleichung : 


yCONH^ 


NH 


+  HNO2  =2H,0  + 


2 


.CO— NH 


C«H, 


\ 


N=N 


vollzieht. 

Der  Körper  krystallislort  in  silberglänzenden 
Blättchen,  besitzt  saueren  Charakter  und  zer- 
setzt sich  bei  211 — 212®.  Er  entspricht  einem 
//-Phendihydrotriazin  der  Formel: 


CeH,< 


CH«— NH 


^N 


N. 


Diese  von  Finger,  wie  bereits  bemerkt,  durch 
Einwirkung  von  Salpetrigsäure  auf  ortho- 
Amidobenzamid  ^)  gewonnene  Verbindung  läfst 
sich  als  das  Oxydationsprodukt  eines  Chino- 
Triazins  oder  /^-Phentriazins  auffassen 
und  ist  vielleicht  die  labile  Form  des  mit 
ihm  isomeren  Körpers: 


C,H, 


< 


C .  OH=N 


N 


N. 


Zum  Triazokern: 


/;— N 

RW<  I 

\N— N 

gehört   femer  das  Toluylazimid   von  Niemen- 
towski :  *) 

,C0— NH 
CHo  •  VäH«^ 


^8  •  ^6"9 


^N--=-N. 


Zahlreiche  Derivate  des  /^-Phenotriazins  sind 
schliefsiich  auch  von  M.  Busch  ^)  dargestellt 
worden. 


d)  Phenotetracarbotetrazobasen  oder 
Phenotetrazine« 

Zur  Tetrazogruppe : 

yN— N 

K 

\N— N 
gehört  das  a-M  ethylphenotetrazin: 


NH 


N 


CeH/  II 

^N .  CHg— N. 


Dasselbe  entsteht  aus  dem  Methyl-ortho- 
Amidophenylhydrazin®)  und  bildet  farblose,  in 
heifsem  Alkohol,  in  Äther  und  Benzol  lösliche 
Blättchen  vom  Schmelzpunkt  62®. 

4.  Azobasen  mit  mehreren  verschiedenen 

Kernen. 

In  diese  Gruppe,  welche  weiter  in  ver- 
schiedene Untergruppen  zerlegt  werden  kann, 
sind  alle  diejenigen  komplexer  konstituierten 
Basen  eingereiht,  welche  sich  von  mehreren 
verschiedenen  und  unter  sich  verbundenen 
Kernen  ableiten,  und  in  denen  Kohlenstoff-, 
bezw.  Stickstoffatome  vorhanden  sind,  welche 
zweien  oder  mehreren  Kernen  gleichzeitig  an- 
gehören. 

Von  natürlich  vorkommenden  Alkaloiden 
gehört  voraussichtlich  das  Berberin  hierher, 
und  wahrscheinlich  sind  auch  die  bereits  oben 
erwähnten  Alkaloide  aus  Peganum  Harmala 
Abkömmlinge  derartiger  Kerne  (s.  S.  352). 

Garbazole. 

Die  Garbazole  sind  Imidokörper,  in  denen 
der  basische  Charakter  nur  noch  äufserst 
schwach  erhalten  ist.  Sie  entstehen  aus  den 
sekundären  aromatischen  Aminen  durch  Ab- 
spaltung von  H2  : 


\nh-h,  =  I 


>NH, 


Carbazol. 

ferner  aus  den  Thioaminen   durch  Reduktion 
mit  Kupfer. 

Das  Stickstoffatom  ist  im  Carbazol  mit  den 
beiden  zur  Diphenylbinduug  in  ortho-Stellung 
befindlichen     Kohlenstoffatomen     der     beiden 


£ 


>)  Joum.  f.  prakt.  Cham.  [2],  86  (1887),  S.  232. 

«)  Ibid.  87  (1888),  S.  431. 

•)  Weddige  und  Finger,  Joum.  f.  prakt.  Ghem. 
2]  85  (1887)  and  Zacharias,  Ibid.  48  (1891), 
.  432. 


*)  B.  B.  21  (1888),  S.  1539. 
»)  B.  B.  25  (1892),  S.  445. 
•3  Hempel,  l.  c. 
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Benzolkerne     verbunden,     wodurch     ein    ge- 
schlossener Pentacarbon-  oder  Pyrrolring; 

NH 


B      I      Py.'    I       B 
C C 


entsteht. 

Eine  interessante  Synthese  des  Carbazols 
wurde  von  Blank  ^)  ausgeführt,  indem  Der- 
selbe Ortho- Amidodiphenyl  in  Dampfform  durch 
ein  glühendes,  mit  Ätzkalk  gefülltes  Rohr  leitete: 


NH, 


NH 


—  H„  = 


\ 


\ 


\ 


\ 


Curbasol. 


o-Amidodiphenyl 

Das  Carbazol  bezeichnet  den  Obergang  zum 
Acridin. 

Das  Carbazol  krystallisiert  aus  Alkohol, 
Benzol  und  Äther  in  bei  238**  schmelzenden 
Blättchen.     Es  siedet  bei  S51^ 

Von  konzentrierter  Schwefelsäure  wird  es 
mit  gelber  Farbe  aufgenommen,  welche  durch 
Oxydationsmittel  in  grün  verwandelt  wird.  In 
Schwefelsäure,  welche  Spuren  von  Nitro-,  bezw. 
Nitrosoverbindungen  enthält,  löst  es  sich  mit 
blau-grüner  Farbe.  Erhitzt  man  zwei  Mole- 
küle Carbazol  mit  einem  Molekül  Salicylaldehyd 
und  dem  doppelten  Gewicht  konzentrierter 
Schwefelsäure  einige  Minuten  auf  dem  Wasser- 
bade, so  entsteht  eine  tiefblau-violett  gefärbte 
Substanz,  die  in  Wasser  und  Alkohol  leicht 
löslich  ist.^) 

Die  vorerwähnte  Konstitution  des  Carbazols 
erklärt  sein  dem  Pyrrol  und  Indol  ähnliches 
Verhalten:  wie  diese  erzeugt  es  die  sogenannte 
Fichtenspanreaktion  (ein  mit  Salzsäure  be- 
feuchteter Fichtenspan  färbt  sich  in  Berührung 
mit  den  drei  genannten  Substanzen  rot)  und 
giebt  mit  Schwefelsäure  und  Isatin  eine  dunkel- 
blaue Färbung.  Mit  Pikrinsäure  bildet  es 
eine  rote,'  bei  186®  schmelzende  Verbindung. 

Ferner  liefert  es  ein  bei  69®  schmelzendes 
Acetylderivat  und  eine  Nitrosoverbindung, 
welche  bei  82®  schmilzt. 

Auch  ein  Tetrahydrocarbazol:  Cj^HjgN 
ist  bekannt.'^) 

Da  der  Pyrrolkern  auch  mit  Naphtalin-, 
Anthracen-  u.  s.  w.  Kernen  verbunden  sein 
kann,  so  ist  die  Zahl  der  möglichen  Carbazole 
eine  sehr  grofse. 


Jnlol. 

Reissert  gebraucht  diese  Bezeichnung  für 
die  hypothetische  Verbindung:  CjgHjjN,  von 
der  er  annimmt,  dafs  in  ihr  das  Stickstoff- 
atom mit  drei  Kohlenstoffatomen  in  Ver- 
bindung steht,  welche  drei  verschiedenen  Kernen 
angehören : 

CH     CH 


m 


y% 


\^ 


HCp       C       /?CH 


HCm«         C  aCE^ 


C 


N 


HCy       rr'CH^. 


CH 

Durch  Anlagerung  von  lU  an  das  Julol 
gelaugt  man  zu  dem  Julol  in:  Cj^H^gN  und 
von  diesem  durch  Anlagerung  zweier  weiterer 
Atome  Wasserstoff  zum  Julo lidin:  Cj^Hj^N. 

Zu  Keto-Derivaten  des  Julol  ins  und  Julolidins, 
von  denen  mehrere  bereits  bekannt  sind,  ge- 
langt man,  indem  man  von  Tetrahydrochinolin- 
derivaten  ausgeht.*) 

Es  sind  dies  die  ersten  auf  synthetischem 
Wege  erhaltenen  Verbindungen,  welche  zwei 
Chinolinkeme  mit  einem,  beiden  Kernen  ge- 
meinschaftlichen Stickstoffatom  enthalten. 

Julol  ist  die  Kern  Verbindung  verschiedener 
Farbstoffe.*) 

Basen  mit  zwei  Isochinolinkernen  nnd 
mit  einem,  beiden  Kernen  gemeinschaft- 
lichen Stickstoffatom. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Perkin  würde 
das  Berberin  von  einem  Kern  abzuleiten  sein, 
der  aus  zwei  Isochinolinkernen  gebildet  ist, 
und  in  dem  das  Stickstoffatom  und  ein  Kohlen- 
stoffatom beiden  Kernen  gemeinschaftlich  ist. 

Berberin:  C2oH,,N04+4H20.  —  Das 
Berberin  wurde  zuerst  im  Jahre  1826  von 
Chevallier  und  Pelletan  aus  der  Wurzel  von 
Xanthoxylum  clava  Herculis  isoliert 
und  unter  dem  Namen  Xanthopikrit  be- 
schrieben. Später  wurde  es  von  Büchner 
(1835)  in  Berberis  vulgaris  und  von  Bödeker 
(1845)  in  der  Colombowurzel  (der  Wurzel  von 
Jatrorhiza  Columba  Miers)  aufgefunden.  Seit- 
dem ist  es  noch  in  verschiedenen  anderen 
Pflanzen  nachgewiesen  worden,  unter  anderen  von 


')  B.  B.  24  (1891),  S.  306. 

8)  Carrara,  Qazz.  chim.  [2]  24  (J895),  S.  53f). 

•)  ß.  B.  22  (1889),  S.  2185. 


*)  Reissert.  B.  B.  24  (1891),  S.  845. 
'^)  B.  B.  25  (1892),  S.  120. 
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Perrins  (1862)  in  der  Wurzel  von  Hydrastis 
canadensis,  in  der  es  das  Hydrastin  begleitet. 

Das  Berberin  ist  eines  der  wenigen  Alka- 
loide,  die  über  zahlreiche  und  verschieden- 
artige Pflauzcafamilicn  verbreitet  sind.  So 
ist  es  bisher  nachgewiesen  worden  in  den 
Familien  der  Bcrberidaceao,  Anonaceae, 
Mcnispermacoae,RaDunculaceae  u.a.m.') 

Die  Berberinlitteratnr  ist  äufserst  reich - 
hahig.  Alle  bis  zum  Jahre  1885  über  den 
Gegenstand  veriiffentlicJiten  Arbeiten  sind  in 
den  bez.  Abhandlungen  von  Schmidt  und 
Schilbach^)  und  von  P.  Marfori«)  zusaramen- 
gestoUt. 

Das  Berberin  krystallisiert  in  feinen,  gelben 
Nadeln  oder  Prismen.  Es  schmilzt  bei  180°  und  be- 
sitzt stark  bitteren  Geschmack.    Es  ist  in  Wasser 
und  Alkohol  löslich,  in  Äther,  Chloroform  und 
SchnefelkohlenstolT  hingegen  unlöslich.     Seine 
Lösuugcnreagieren  neutral.  Es  ist  optisch  inaktiv. 
Von  konzentrierter  Salpctoraaure    wird  es  zu 
Dorberonsäure    oder   Carbocinchomerousänre : 
/COOK  y 
CjmN^CIlOH  ß 
^  COOH  c 
oxydiert    (Weidel,    Fürth);    von    verdünnter 
Salpetersäure  wird  es  in  die  Vorbindung: 

obergcfllhrt  (Marfori),  und  von  Ealinmperman- 
gauat  wird  es  zu  Hemipinsäure  osydiert. 

Nascierender  Wasserstoif  verwandelt  es  in 
Tetrahydroberberin:  C,oHj,NO,. 

Mit  Alkohol,  Aceton,  Chloroform  nnd  Bromo- 
form  vorbindet  sich  das  Berberin  zu  krystalli- 
siercndcn  Molekularverbindungen.  Berbeiin- 
bronthydrat  vereinigt  sich  mit  Brom  zu  dem 
unbeständigen  Tetrabromid: 

C„aH„KO^  .  Br,  .  HBr, 
welches  leicht  unter  Abgabe   von  2Br  in  das 
Bibromid  übergeht.*) 

Die  Berberinsalze  sind  sämtlich  gelb  geförbt. 

Das  Nitrat:  Cg^HjjNO,  .  HNO,  krystalli- 
siert iu  hollgolbon,  in  kaltem  Wasser  nnd  in 
Alkohol  sehr  wenig  löslichen  Nadeln.  Sein 
Schmelzpunkt  liegt  oberhalb  180"  (Marfori). 

Das  A  cetat  bildet  ein  kry stall inisches,  wonig 
beständiges,  orangefarbenes  Pulver. 

Das  Jodbydrat  wird  in  kleinen,  gelben 
Kry  stallen  erhalten,  die  sich  erst  in  S130 
Teilen  Wasser  lösen. 


!  Das  Carbonat  bildet  beständige  Krystalle. 
Es  entsteht  —  durch  spoutanc  Aufnahme  von 
Kohlensaure  —  wenn  die  I.Ösnng  der  freien 

,  Base  der  Lnft  ausgesetzt  wird.**) 

'  Die  wässerige  Borberinlüsung  ist  gelb  ge- 
färbt und  bleibt  auch  nach  Zugabe  eines 
Tropfens  Schwefelsäure  unverändert ;  auf  Zu- 
satz eines  Alkalis  oder  vou  Ealkwasser  färbt 
sie  sich -hingegen  rot.  Giebt  man  zu  ca.  10  cc 
wässeriger  Borberinlüsung  3cc  Salpetersäure 
von  1,IS"),  so  tritt  keine  Farbenändorung  ein, 
aber  nach  kurzer  Zeit  scheiden  sich  in  der 
Flüssigkeit  feine  gelbe  Nadeln  von  Berberin- 
nitrat  ans. 

Charakteristisch  für  Berberin  ist  sein 
Porjodid: 

C^„11,,N0,.HJ.J,, 
welches  sieb  ans  der  siedend -he  ifseu  alkoholi- 
schen   Lösung   in    langen,   braunen,   diamant- 

'-  glänzenden  Nadeln  ausscheidet.  Als  braunen 
Niederschlag  erhält  man  es,  weuu  man  ciuo 
Lösung  vou  Berberinchlorhydrat  mit  Jod- 
Jodkali  amlösung  vorsetzt.")  Es  ist  iu  Wasser 
und  kaltem  Alkohol  unlöslich  und  auch  in 
siedendem  Alkohol  nur  weuig  löslich. 

Chlorwasser  färbt  die  Lösung  des  Borberin- 
chlurhydrates  blutrot;  auf  Zusatz  von  Ammoniak 
entsteht  ein  scbwar/er,  pulveriger  Niederschlag 
(Büchner,  Henry). 

Behandelt  man  eine  Lösung  von  ca.  0,01  g 
Berberin  in  10  cc  Wasser  mit  10  cc  verdünnter 
Schwefelsäure  und  5,0  g  Zink  und  erwärmt  ge- 
he de,  so  entfärbt  sie  sich  nach  und  nach, 
indem  das  Berberin  in  farbloses  llydro- 
berberin:  C„^n,jNOj  übergeht;  auf  Zusatz 
vou  Salpetersäure  färbt  sich  dio  Flüssigkeit 
von  neuem  gelbrot,  bezw.  rot. 

Mit  den  gebräuchlichen  allgemeinen  Alkaloid- 

reagentien  giebt  Berberin  scharfe  Reaktionen. 

Sein    Vorhalten    gegen    Reagcntiou    wurde 

hauptsächlich  von    Hirschhauseu   untersucht.') 

Konstitotlon   des  Berberins.  —  Von 

Pictet  und  später  vou  Hoogeworff  und  van 
Dorp*)  ist  darauf  hingewiesen  worden,  dafs 
im  Berberin  möglicherweise  ein  Isochinoltnkern 
enthalten  sein  könne.  Die  letztgenannten 
Autoren  stützen  ihre  Ansicht  dnrch  den  Hin- 
weis, dafs  im  Jahre  1883,  wo  Bcrnheimer 
beim  Schmelzen  des  Berberins  mit  Ätzkali 
eine    von  ihm  als  Chinolin   bezeichnete  Base 


')  S.  äcbilbach,  Annal.  di  Cbim.  e  di  Fumacolog. 

;  (1888),  S   272. 

')  Arch.  der  Pharm.  26  (1887),  S,  158. 

>)  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacolog.   8  (1888), 
S.  152. 

*)  ÖHze,  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),   S.  604. 


»)  Merck,  Arch.  der  Pharm.  281  (1^93),  S.  125. 
")  Jörgenaen,    Journ.    für    prakt.    Chem,    [21    8 
(1871). 

')  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem.  24  (1885),  S.  157. 
')  Kec.   dea   Trav.  chim.    des    P.  B.   8  (1888), 
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erhielt,  das  Isochinolin  noch  nicht  bekannt 
war  nnd  dafs  daher  die  Bernheimer'sche  Base 
sehr  wohl  Isochinolin  sein  könne.  Entsprach 
diese  Vermutung  den  Thatsachen,  so  erhielt 
damit  auch  die  Bildung  der  Berberonsäure 
von  Weidel  eine  einfache  Erklärung. 

W.  H.  Perkin  jun.^)  kommt  nun  auf  Grund 
der  aus  seineu  eingehenden  Untersuchungen 
hervorgegangenen  Resultate  zu  dem  Schlufs, 
dafs  das  Berberin  eine  dem  Papaveriu, 
Hydrastin  und  Narkotin  analoge  Konstitution 
besitzt,  d.  h.  dafs  es  thatsächlich  ein 
Isochinolinabkömmling  ist,  und  giebt  deshalb 
dem  Berberin  die  Formel : 


CHg  .  0— C 


0 


CH3  . 0  .  C 


CII3.O.C 


C 

II 

c 


HC 


C 

II 

c 


CH 

I 
C       C        CH 

c    c 

I     I 


N 


CHj. 


CH    CH     CH 


a 


Mit    Rücksicht  auf    den    Umstand,  dafs  im 


(C^HsO),  .  C^H,<^ 


COOH 


Berberin  der  Isochinolinkern  in  anderer  Form 
als  im  Papaverin  vorhanden  ist  und  weil  im 
ersteren  auch  der  Stickstoff  zwei  Kernen  ge- 
meinschaftlich angehört,  schien  es  angezeigter, 
das  Berberin  den  Basen  mit  gemischten  Kernen 
einzuordnen. 

Kaliumpermanganat  führt  das  Berberin  in 
eine  Reihe  von  Oxydatiousprodukten  über, 
welche  sämtlich,  wie  die  Muttersubstanz, 
20  Kohlenstoffatome  enthalten ;  es  sind  dies 
(nach  Perkin) : 

Schmelzpunkt: 

Oxyberberin  C^^Hj^NO^  198—200^ 

Dioxyberberin  Cg^H^^NO^ 

Berberol  CjoH,7NO,  149« 

Anhydroberberilsäure  Cg^Hj^NOg  237^ 

Berberilsäure  C3^Hi,N0j,  177—182". 

Das  letzte  Glied  dieser  Reibe :  die  Berberil- 
säure, ist  zweibasisch;  für  sich  erhitzt  geht 
dieselbe  in  Anhydroberberilsäure  über;  wird 
sie  hingegen  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
zum  Sieden  erhitzt,  so  zerfällt  sie  unter 
Wasseraufnahme  in  zwei  neue  Säuren: 
Hemipin  säure  und  Amidoäthyl- 
piperonylcarbonsäure.  Auf  Grund 
dieses  Verhaltens  giebt  man  der  Berberilsäure 
die  Formel: 

HOOC. 


CO  .  NH  .  CH,  .  CH, 


yCgH,  .  0,  .  CH, 
r  / 


Die  als  Spaltungsprodukt  auftretende 
Amidoäthyl-Piperonylcarbonsäure  hat  die  Zu- 
sammensetzung: C,^H,  ,N0^  und  schmilzt  bei 
180  - 182^.  Sie  ist  einbasisch  und  bildet  so- 
wohl mit  den  Säuren,  wie  auch  mit  den  Basen 
gut  krystallisierte  Verbindungen.  Erhitzt  man 
eine  dieser  Säure-Verbindungen,  bezw.  eines 
ihrer  Salze  mit  Hemipinsäure  auf  200",  so 
spaltet  sich  Wasser  ab  und  man  erhält  wieder 
Anhydroberberilsäure. 

Erhitzt  man  Berberol:  C,^jH,,NO,  mit 
verdünnter  Schwefelsäure,  so  nimmt  es  Wasser 
auf  und  zerfällt  zugleich  in  Amidoäthyl- 
Piperonylcarbonsäureanhydrid: 

C,,H,N03 

(Schmelzp.  182«)  und   Pseudopiansäure: 

Diese  letztere  schmilzt  bei  121 — 122®  und 
zerfällt,  mit  Kalilauge  zum  Sieden  erhitzt,  in 
Veratrumsäure  und  Ameisensäure. 


Pyrrol-Benzolkern  und  Pyrrol-Pyrldln- 
Pyrazin-Benzolkern. 

Nach  Angeli  ist  das  Pyrroylbrenztraubensäure- 
anhydrid  als  Abkömmling  eines  Pyrroyl- Benzol- 
kernes aufzufassen. 

Mit  ortho-Phenylendiamin  vereinigt  es  sich 
zu  einem  komplexen  Phenazin,  in  dessen 
Molekül  die  vier  Kerne :  der  P  y  r  r  0  l  -, 
Pyridin-,  Pyrazin-  und  Benzolkern 
zugleich  enthalten  sind.'^ 

Im  Pyrokoll  sind  zwei  Pyrrolkerne  durch 
einen  Benzolkern  verbunden.  Das  gewöhn- 
liche Pyrokoll  läfst  sich  als  einen  Abkömm- 
ling des  Piperazius  betrachten.'*) 

Indol-Inden« 

In  dem  von  Hausmann*)  dargestellten 
Benzylenindol:  Cj^H^jN  kann  man 
einen  Kern  annehmen,  in  dem  je  ein  Mole- 
kül Indol  und  luden  durch  zwei,  beiden 
Molekülen  gemeiuschaftlijche  Kohlenstoffatome 
verbunden  sind. 


>)  Joum.  of  the  Chem.  Sog.  55  (1889),  S.  63; 
58  (1890),  S.  991  und  Annal.  di  Chim.  e  di  Farma- 
col.  18  (1891),  S.  2^0. 


2)  Atti  della  R.  Acc.  dei  Lincei,  1890. 
»J  Ciamician,  B.  B.  17  (1884). 
*)  B.  B.  22  (1889),  8.  2022. 
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Chinolin-Pyrrolkern. 

Die  von  F.  S.  Dufton  *)  aus  ortho-Chinolin- 
hydrazin  und  Brenztraubensäuro  erhaltene 
Verbindung:  C^^H^N^O^,  welche  bei  174" 
schmilzt  und  gleichzeitig  saueren  und  basischen 
Charakter  besitzt,  enthält  neben  einem  Chino- 
linkern  einen  Pyrrolkern  und  besitzt  die 
Konstitution : 


Alloxazine. 

Bei  der  Einwirkung  von  AUoxan  auf  aro- 
matische ortho-Diamine  entstehen  gut  krystalli- 
sierende  Basen :  Alloxazine  genannt, 
welche  aus  zwei  stickstoffhaltigen  Kernen  be- 
stehen, von  denen  der  eine  dem  Phenazin-, 
der  andere  dem  Py  ramidinkeru  entspricht.^) 
So  besitzt  das  einfachste,  aus  o-Phenylendiamin 
und  Alloxan  entstehende  Alloxazin  die 
Konstitution  : 

N       NH 


Komplexe  Imidazole. 

E.  Bamberger  •^)  hat  zahlreiche  Imidazole 
mit  gemischten  Kernen  dargestellt,  indem  er 
Tetra-,  bezw.  Octohydroderivate  von  Chino- 
linen  und  ähnlichen  Basen  mit  Essigsäurean- 
hydrid bei  Gegenwart  von  Natriumacetat  be- 
handelte. Aus  /:?-Naphtochinolin  z.  B. 
erhielt  er  die  Octohydrobase : 


CR, 


H,C 


Benzol 


/ 


ca 


H^C 


NH 


CH. 


welche  durch  Mineralsäuren  in  eine  Diazo- 
verbindung  übergeht,  aus  der  dann  bei  der 
Reduktion  das  entsprechende  ortho-Amido- 
derivat  : 


HjC 

I 

H,C 


NH 


Benxol 


2 


CH, 


H^C 


NH 

I 
CH. 


CH 


2 


resultiert.  Dieses  letztere  giebt  dann  mit 
Essigsäureanhydrid  und  Natriumacetat  das 
komplexe  Imidazol: 


C .  CH«, 


welches  sonach  aus  der  Vereinigung  von  vier 
verschiedenen  Kernen :  dem  Benzol-,  Tetra- 
hydrobenzol-,  Tetra hydropyridin- 
und  Isopyrazol-  oder  Imidazolkern 
hervorgeht. 

Nach  dieser  Methode  gelangte  Bamborgor  *) 
zu  einer  grofsen  Zahl  von  Imidazoleu  totra- 
uud  octohydrierter  Basen. 

Zu  den  auf  S.  213  für  die  Glyoxaline,  d.  h. 
für  die  einfachst  konstituierten  Imid- 
azole, sowie  auf  S.  308  für  die  Pheno- 
imidazole  angeführten  allgemeinen  Eigen- 
schaften sei  hier  noch  erwähnt,  dafs  die  Imidazole 
beständige,  in  Säuren  leicht  lösliche  Basen  sind. 
Ihre  Lösungen  werden  weder  durch  Ferri- 
chlorid,  noch  durch  Kaliumdichromat  gefärbt ; 
gelbes  Kaliumchromat  erzeugt  dagegen  einen 
gelben,  krystallinischen,  in  der  Kälte  wenig, 
beim  Erwärmen  leichter  löslichen  Niederschlag. 
Die  Pikrate  sind  in  Wasser  so  gut  wie  un- 
löslich. Reduktionsmittel  sind  auf  die  Imid- 
azole ohne  Einwirkung. '^') 

Über  die  Konstitution  der  Imidazole,  wie  über 
den  Charakter  der  in  ihnen  enthaltenen  Imid- 


»)  Journ.  of  the  Chem.  Soc.  59  (189J),   S.  756 
und  B.  B.  24  (1891),  Ref.  S.  952. 
«)  Kühling,  B.  B.  24  (1891),  8.  2363. 


»)  B.  B.  28  (1890)  u.  24  (1891). 
*)  B.  B.  24  (1891)  u.  25  (1892). 
•^)  Bamberger,  B.  B.  24  (1891),  S.  2669. 
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gnippe  finden  sich  nähere  Aufschlüsse  in  den 
bez.  Abhandlungen  von  Bamberger.  ^) 

YII.  Diphenopyridine. 

(Acridine,     Phenanthridine     und 
Carbazoacridine.) 

Acridine.  —  Die  Acridine  sind  den 
Pyridinen  und  Chinolinen  ähnliche  Basen. 
Die  einfachst  konstituierte  Verbindung  dieser 
Gruppe  ist  das  Acridin:  C,gHj,N  selbst, 
dem  sich  als  koustitntionsverwandte  Verbindungen 
Thiodiphenylamin  und  Phenazoxin 
zur  Seite  stellen. 

Neben  einer  analogen  Konstitution  besitzen 
diese  drei  Körper  auch  sämtlich  einen  stark 
chromogcnen  Charakter. 

Die  in  der  Acridingruppe  möglichen  Iso- 
merien  lassen  sich  —  nach  Guareschi  — 
sehr  wohl  dadurch  erklären,  dafs  man  diese 
Basen  als  Abkömmlinge  eines  Kernes  be- 
trachtet, der  einen  Pyridinring  enthält,  von 
dem  je  2  Kohlenstoffatome  gleichzeitig  auch 
je  einem  Benzolkern  angehören.  Giebt  man 
dem  Pyridinkern  die  Formel: 

I 
C 


~C 

II 

-c 


/\ 


c- 

II 

c- 


N 
I 

so   resultieren    nach   der   obigen   Anschauung 
zwei  Reihen  isomerer  Acridine: 

I. 


0-,  o-(Diortho-)Dipheno- 
pyridin  (Acridin). 


0-,  ro-Diphenopyridin 
(Phenanthridin). 


Das  Acridin  wurde  von  Graebo  und  Caro 
im  Rohanthracen  aus  Steiukohlenteer  aufge- 
funden.^) Dasselbe  ist  leicht  kenntlich  an  der 
schön  grünen  Fluoresceuz  seiner  Lösung  in 
verdünnter  Schwefelsäure.*} 

Auf  seine  nahen  Beziehungen  zum  Chinolin 
wurde  zuerst  von  Riedel*)  hingewiesen.  Derselbe 


stellte  für  das  Acridin  die  Formel:  C,gH^^N 
auf,  die  dann  später  auch  von  Bernthsen  und 
Anderen  bestätigt  wurde,  und  betrachtete  es 
als  einen  Abkömmling  des  Anthracens,  in 
welchem  die  eine  der  beiden  mittleren  CH- 
Gruppen  durch  Stickstoff  ersetzt  ist. 

Eingehende  experimentelle  Untersuchungen 
des  Acridins  und  diesem  ähnlicher  Basen 
wurden  jedoch  erst  von  Bernthsen  ausgeführt. 
Derselbe  erbrachte  —  durch  die  Synthese  des 
Acridins  —  den  experimentellen  Beweis,  dafs 
dasselbe  thatsächlich  ein  Abkömmling  des 
Anthracens  ist.  Durch  diese  Untersuchungen 
wurde  zugleich  auch  die  von  Riedel  aufge- 
stellte Molekular-,  bezw.  Konstitutionsformel 
des  Acridins  bestätigt,  durch  welche  auch  die 
Bildung  der  bei  der  Oxydation  des  Acridins 
entstehenden  Acridinsäure :  a-,  /^-Chinolin- 
dicarbonsäure,  verständlich  wird.  Damit  ist 
aber  weiter  auch  die  Möglichkeit  der  Ober- 
führung des  Acridins  in  Chinolin  gegeben: 


CH 


CH     COOK 


N 


COOK 


Aoridin 


Aoridini&are 
(a- ,  /9-Chinolindicarbon8&are). 


CH 


N 


Chinolin. 


Erwähnt  sei  noch,  dafs  schon  vor  Riedel 
Bernthsen**)  der  Base:  Cj^H^gN,  einem  Ab- 
kömmling des  Benzenylisodiphenylamins,  die 
Formel : 


.Ns 


CeH, 


CoH, 


I 

beigelegt  hatte,  welche  heute  für  das  Phenyl- 
acridin  angenommen  wird.  Jedoch  fafste  der 
genannte  Forscher  die  betreffende  Base  nicht 
als  solches,  sondern  als  ein  besonderes  Nitril 
des  Triphenylmethans  auf. 

Gber    eine  synthetische  Bildungs weise    der 


')  B.  B.  25  (1892),  S.  271. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  168  (1871),  S.  265. 

*)  Anschütz  und  Schultz,  Ibid.  195  (1879). 


*)  ß.  B.  16  (1883),  S.  1609. 
^)  B.  B.  16  (1882),  S.  3011. 
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Acridine  haben  Bernthsen,  Bender  und  0. 
Fischer,^)  Bernthsen  und  Bender,'*^)  0.  Fischer*) 
und  endlich  Bernthsen*)  berichtet. 

Bernthsen  erhielt  zuerst  das  Phenylacridin, 
indem  er  Benzoesäure  mit  Diphenylamin  er- 
hitzte und  gelangte  dann,  durch  Verwendung 
von  Ameisensäure  au  Stelle  der  Benzoesäure, 
zum  Acridin  selbst. 

Verwendet  man  —  nach  Bernthsen's  Vor- 
gang —  statt  Ameisensäure  eine  andere  Fett- 
säure, so  erhält  man  das  betreffende  alkyl- 
substituierto  Acridin,  z.B.  Methylacridin,  Butyl- 
acridin  u.  s.  w. 

Die  Bildung  des  Acridins  aus  Ameisensäure, 
bezw.  einer  Monocarbonsäure  und  Diphenyl- 
amin verläuft  ohne  Zweifel  in  zwei  Phasen, 
indem  sich  z.  B.  bei  Verwendung  von  Ameisen- 
säure zuerst  Formyldiphenylamin  bildet, 
welches  dann  weiter,  unter  Abspaltung  von 
Wasser,  in  Acridin  tibergeht: 

NH 


I.  C,H, 


C^H^  _^  HCOOH  =  HgO  + 

N 


CeH, 


\ 


Xh» 


CHO 


N 


II.  C«H, 


Fonnyldiphenylamin. 


CHO 


CgH^. 


Bernthsen  ist  es  in  der  That  gelungen,  aus 
Forniyldipheuylamin  durch  Erhitzen  mit  Chlor- 
zink Acridin  zu  gewinnen.  Bezeichnet  man 
alle  einbasischen  Säuren,  welche  sich  zur  Stunde 
sämtlich  als  Abkömmlinge  der  Ameisensäure 
auffassen  lassen,  durch  die  allgemeine  Formel : 
CnHm .  COOH,  so  würden  die  dem  Formyl- 
diphenylamin entsprechenden  intermediären 
Verbindungen  dem  Formelausdruck: 

N 


^e^y 

\(^«H„ 

CO .  C  H„ 

und  folglich    die  Acridine    selbst  der  all- 

gemeinen tormel: 

i 

( 

entsprechen. 

Bernthsen  hat  ferner  den  Nachweis  erbracht, 
dafs  das  synthetische  Acridin  vollkommen 
identisch  ist  mit  dem  aus  Steinkohleuteer  ge- 
wonnenen. Wie  dieses  greift  dasselbe  die 
Schleimhäute  und  Atmungsorgane  stark  an  und 
verursacht  Husten  und  Niesep. 

0.  Fischer  und  G.  Körner  erhielten  Acridin, 
indem  sie  Chloroform  auf  Diphenylamin  bei 
Gegenwart  von  Zinkoxyd  und  Chlorzink,  bezw. 
Aluminiumchlorid  einwirken  liefsen.*^) 

Auch  aus  Ortho  -  Kresylphenylamin  erhält 
man  gröfsere  Mengen  Acridin,  wenn  die  Dämpfe 
desselben  durch  ein  rotglühendes  Rohr  geleitet 
werden.*)  Durch  diese  letztere  Bildungsweise 
erhält  die  gegenwärtig  für  das  Acridin  ange- 
nommene Formel  eine  weitere  Bestätigung: 
IS'H  N 


C,H,<^,H,=2H,+C,H, 


CH 


CgH^ 


3 


CH 


ortho-Kresylphenylamin. 


A.oridin. 


Graebe  hat  femer  darauf  hingewiesen,  dafs 
die  zwei  CgH^-Kerne  im  Acridin  sich  wahr- 
scheinlich in  orth  o-Stellung  befinden,  und 
in  der  That  liefert  nur  ortho-Kresylphenyl- 
amin (s.  oben)  Acridin,  während  man  solches 
aus  para-Kresylphenylamin : 


.(iNH.C^HJ    1. 


CgH^ 


CH 


3 


4. 


nicht  erhält. 

Die  Ortho- Stellung  der  beiden  Phenylen- 
resto  ergiebt  sich  aufserdem  auch  aus  der 
Umwandlung  des  Acridins  in  Acridinsäure  und 
folglich  in  Chinolin. 

Aufser  den  vorerwähnten  sind  auch  noch 
andere  Bildungsweisen  des  Acridins  bekannt.') 

Eine  wichtige  und  der  von  Bernthsen  aus 
Diphenylamin  und  Ameisensäure  ähnliche 
Bildungsweise  von  Acridinderivaten,  die  zu- 
gleich die  Ortho -Stellung  der  beiden  Benzol- 
kerne des  Acridins  beweist,  ist  von  Jourdan*^) 
aufgefunden  worden. 

Hefs  und  Bernthsen®)  erhielten  eine  Reihe 
von  Acridinderivaten,  indem  sie  die  Substi- 
tutionsprodukte des  Diphenylamins  mit  aroma- 
tischen Säuron  kondensierten. 

AusBenzoesäureundpara-Amidodiphenylamin 
z.  B.  erhielten  sie  ein  Phenyl  -  Amidoacridin, 
welches  nach  der  von  den  genannten  Autoren 
angenommeneu  '  Nomenklatur  als  M  e  s  o  - 
Phenyl-B-3-Amidoacridiu  zu  bezeichnen  ist. 


»)  H.  B.  15  (1882).  S.  3011.  Ift  (188.^  S-  '^67. 

2)  Ibid.  16  (1883),  S.  1862  u.  1971. 

»)  Ibid.  S.  1820. 

*)  Ann.  Chem.  Pharm.  224  (1884),  S.  1—56. 

»)  ß.  ß.  17  (1881).  8.  101. 


•)  Graebe,  B.  B.  17  (1884),  S.  1370. 
')  Philip,  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  84  (1886), 
S.  57;  Moehlau,  ß.  ß.  19  (1886),  S.  2451. 
»)  B.  B.  18  (1885),  S.  1444. 
»j  B.  B.  18  (1885),  S.  689. 
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Hierzu  sei  bemerkt,  dafs  Hefs  und  Bernthsen 
die  Orte  des  Acridinkernes  in  folgender  Weise 
unterscheiden  : 


N 


'i\ 


B' 


B 


CH 

(ras) 

wobei  sie  durch  das  Präfix  „Meso"  (abge- 
kürzt „ms")  alle  diejenigen  Derivate  kenn- 
zeichnen, in  denen  das  Wasserstoffatom  der 
dem  centralen  (stickstoffhaltigen)  Kern  an  ge- 
hörigen CH-Gruppe  durch  Alkyle  ersetzt  ist, 
während  sie  die  beiden  Benzolkeme  mit  B 
und  B'  unterscheiden.  Sonach  würde  das 
MesophenylB-3-Amidoacridin  folgender  Formel 
entsprechen : 


Die  A  c  r  i  d  i  n  e  sind  im  allgemeinen 
schwache  Basen.  Ihre  Salze  werden  schon 
durch  siedendes  Wasser  zersetzt. 

Den  Acridinen  entsprechen  Hydroxylver- 
bindungen,  welche  ähnlich  wie  diejenigen  des 
Anthracens  und  Benzols,  in  sich  den  Charakter 
von  Phenolen  und  Basen  vereinigen.^) 

Acridin:  C,jjHj,N.  —  Das  Acridin  kri- 
stallisiert in  schönen,  farblosen  Blättchen  oder 
Prismen;  es  schmilzt  bei  110^,  sublimiert  aber 
schon  bei  100®  und  siedet  oberhalb  360®. 
Seine  Lösungen  in  verdünnten  Säuren  besitzen 
eine  intensiv  blaue  Fluoroscenz. 

1.  Das  Chlorhydrat: 

Cj3lIjN.HCl  +  2H20 

bildet  lange,  bräunlich-gelbe,  in  Wasser  leicht 
lösliche  Nadeln. 

2.  Das  Chloroplatinat: 

(C,3Hj,N.HCl)3.PtCl^ 

krystallisiert    in   mikroskopischen,    in  Wasser 
kaum  löslichen  Nadeln. 

3.  Das  Chloraurat: 

CjgH^^N.HCl.AuCl^ 
ist  krystallinisch,  gelb  gefärbt  und  in  Wasser 
unlöslich. 


4.  Das  Chloromercurat: 

(C,3H^N.HCl)2.HgCl, 

ist  gleichfalls  gelb  gefärbt,  krystallinisch  und 
in  Wasser  unlöslich. 

5.  Das  Sulfat: 

(C,sH,N),.lI,SO,+H,0 

krystallisiert  aus  der  mit  Schwefelsäure  schwach 
angesäuerten  wässerigen  Lösung  in  goldgelben 
Nadeln.     Das  sauere  Sulfat: 

2C,8H^N.3H2S0^ 

scheidet    sich    —    ebenfalls    in  Form    gelber 
Nadeln    —    aus    stark    schwefelsäurehaltigen 
Lösungen  aus  und  geht  beim  Umkrystallisieren 
aus  Wasser  in  das  neutrale  Salz  über. 
Das   sauere   Dichromat: 
CijjHjN.HjCrjO, 

bildet  orangefarbene  Nadeln,  die  in  kaltem 
Wasser  wenig,  in  siedendem  Wasser  hingegen 
leichter  löslich  sind. 

Die   Jodäthylate 

(Cj3Hj,N)2.C2H^J  und  C^gH^^N.C^H.J 
erhält  man,  indem  man  die  Base  mit  Äthyl- 
jodid  zum  Sieden  erhitzt.  Die  erstere  Ver- 
bindung ist  in  Wasser  schwer  löslich  und 
krystallisiert  in  grofsen,  rötlichen  Nadeln ;  die 
zweite  hingegen  ist  in  Wasser  leicht  löslich 
und  bildet  kleine,  rote  Nadeln,  welche  leicht 
in  die  erstgenannte  Verbindung  übergehen. 

Diese  Jodäthylate  verwandeln  sich  beim 
Behandeln  mit  Silbernitrat,  bezw.  mit  Alkalien 
in  Hydrate,  welche  mit  den  aus  Chinolin  er- 
hältlichen Verbindungen  grofse  Ähnlichkeit  be- 
sitzen. Unterwirft  man  dieselben  der  Oxy- 
dation, so  wird  der  Pyridinkern  zerstört,  in- 
dem als  Produkt  der  stattfindenden  Ring- 
sprengungPhenyl-ortho-Amidobenzoö- 

säure: 


t^«H, 


/NH .  C,H, 


\ 


coon 


entsteht :  ^) 


Lösliches  Uydroacridin : 

/CH^. 

c,h/      Xh,. 

^NH^ 

Dasselbe  krystallisiert  aus  Alkohol  in  farb- 
losen Nadeln  und  schmilzt  unter  teilweiser 
Sublimation  bei  169^  Es  besitzt  keinen 
basischen  Charakter.  Silbornitrat  wird 
von  ihm  reduziert. 


»)   Besthorn   und   Curtman,    B.    B.   24   (1891), 
S.  2039. 

Quareiehi,  Alkaloide. 


«)  B.  B.  18  (1885),  8.  2709. 
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Das  anlösliche  Hydroacridin  von 
Graebe  besitzt  nach  Bernthsen  und  Bender 
wahrscheinlich  die  Zusammensetzung: 

d.  h.  es  wäre  aCjjHj^N -j-Hj. 

Octohydroacridin:  Cj^Hj^N.  —Dasselbe 
krystallisiert  in  farblosen  Blättchen;  es 
schmilzt  bei  84^  und  siedet  bei  320^  Das 
Octohydroacridin  ist  frei  von  den  irritierenden 
Eigenschaften  des  Acridins. 

Acridinfarbstoffe. 
Phenylacridin : 


N 


C,H,/ 


/ 


>CoH4. 


C 

C0H5 

Diese  Verbindung  ist  als  Muttersubstanz 
von  Farbstoffen,  wie  Chrysanilin  oder 
P  h  0  s  p  h  i  n ,  eines  der  wichtigsten  Acridin- 
derivate. 

Das  Phenylacridin  entsteht  aus  Benzoesäure 
und  Diphenylamin   durch  Erhitzen   auf  260**. 

Es  krystallisiert  in  gelben,  bei  181^ 
schmelzenden  Täfelchen  und  siedet  oberhalb  400^. 

Seine  Salze  sind  gelb  gefärbt  und  werden 
schon  durch  Wasser  zersetzt. 

Das  Phenylacridin  ist,  wie  bereits  bemerkt, 
die  Muttersubstanz  des  Chrysanilins: 

welch*  letzteres  als  Nebenprodukt  bei  der 
Rosanilinfabrikatiou  erhalten  wird.  Es  ge- 
langt in  Form  seines  Chlorhydrates  oder 
Nitrates  unter  dem  Namen  Phosphin  in 
den  Handel.  Das  freie  Chrysanilin  krystal- 
lisiert aus  Alkohol  in  goldgelben,  bei  238^ 
schmelzenden  Nadeln.  Es  verbindet  sich  mit 
einem  Molekfll  einbasischer  Säure  zu  rotge- 
färbteu  Salzen,  deren  Lösungen  schön  gelb- 
grüne Fluorescenz  besitzen.     (Phosphin.) 

Nach  0.  Fischer  und  Körner  ist  das  aus 
Dinitrophenylacridin  durch  Reduktion  ent- 
stehende Diamidophenylacridin  identisch  mit 
Chrysanilin  und  in  der  That  geben  beide 
Basen  mit  Pikrinsäure  ganz  ähnliche  Nieder- 
schläge. Hingegen  sind  nach  Bernthsen 
die  mit  beiden  Basen  auf  der  Faser  erzeugten 
Farbtöne  verschieden,  indem  Diamidophenyl- 
acridin rötere  Nuancen  erzeugt  als  Chrys- 
anilin.    Bernthsen   schliefst  hieraus,  dafs  die 


»)  B.  B.  16  (1883),  S.  1991. 

^)  Eine  ausführliche  Beschreibung  der  Acridine 
hat  Guareschi  in  der  Enciclop.  chiro.  Suppl.  Ann. 
18>;f9,  S.  1  im  Artikel  „Acridine**  gegeben. 

Über  das  mit  Acridin  isomere  a-  und  /^-An- 


beiden    Basen    nicht    identisch,    sondern    nur 
isomer  sind. 

Seiner  Konstitution  nach  ist  das  Chrys- 
anilin als  Meso-para-Amidophenyl-B-2-Amido- 
acridin : 

N 


NR 


C«H,  .  NH, 
aufzufassen. 

Charakteristisch  für  das  Phosphin  ist  die 
schön  grüne  Fluorescenz,  welche  Äther  an- 
nimmt, der  mit  wässeriger,  mit  Kalilauge  be- 
handelter Phosphinlösung  geschüttelt  wurde. 

Eine  ungleich  kompliziertere  Konstitution 
besitzt  eine  andere,  als  Benzof lavin e 
unterschiedene  Gruppe  von  Acridinfarbstoffen.*) 

Phenanthridin. 

Diese  mit  Acridin  isomere  Verbindung  ver- 
hält sich  zum  Phonanthren  wie  Acridin  zum 
Anthracen : 


CgH^  .  CH 

I      II 

CgH^  .  CH 


C^H^  .  CH 

I      II 


Phenanthren 


Phenanthridin. 


C,H,  .  CH 


Cell»  •  N 


Phenanthridin  bildet  sich : 

1.  Beim  Durchgang  von  Benzylidenanilin 
durch  ein  glühendes  Rohr: 

C,H,  .  CH 
-  H,  =  !  II 

C^H^  .  N. 

2.  Aus  Oxyphenanthridin  (welches 
man  aus  Phenanthren  erhält)  durch  Reduktion 
mit  Zinkstaub. 

Das  Phenanthridin  krystallisiert  in  langen, 
weifsen,  bei  104^  schmelzenden  Nadeln  und 
siedet  gegen  360^.  In  seinen  Eigenschaften 
steht  es  dem  Acridin  nahe. 

Es  besitzt  einen  stechenden  Geruch  und 
erzeugt  Niesen.  Seine  Salze  sind  gelb  gefärbt 
und  zeigen  in  wässeriger  Lösung  schön  blaue 
Fluorescenz.  Beim  Behandeln  mit  nascieren- 
dem  Wasserstoff  absorbiert  es  H^  und  geht 
in  eine  sekundäre  Base  über,  deren  Salze 
farblos  sind  und  in  Lösung  keine  Fluorescenz 
besitzen.*) 

Carbazacridine. 

Mit  diesem  Namen  hat  D.  Bizzarri  Acridin- 
basen  belegt,    welche  er  aus  Carbazol    durch 


thrapyridin  (Philips,  B.  B.  28  (1895),  S.  1658) 
vergl.  im  Nachtrag. 

3)  Pictet    und  Ankersmit,    Bull.  Soc.    Chim.  [31 
5  (1891),  S.  138. 
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EondenBätion  mit  Säuren  erhielt.  Ihre  Bilrtuugs- 
weise  stimmt  sonach  mit  dcrjeuigeo der  Acridine 
nach  Beruthseu  Uberein. 

Das  PheDylcarbazacridin,  welches 
aas  Carbazol  und  Beuzoesäuro,  oder  direlct 
aus  Bciizoylcarbazol  erhalten  wird,  wQrdo  oacb 
Bizzarri')  der  Formol: 


CH 


CH 


HC       C — -C       CH 

!        II        II        I 
HC       C       C       CH 


C .  CgH( 
eutsprechen.   (S.  das  nähere  im  Nachtrag.) 

YIII.  Pbenazine. 

Das  Wort  „Azin"  hat  lu  den  letzten  Jahren 
mehrfach  seine  Bedeutung  geändert.  Zu  An- 
fang wurde  die  Bezeichnung  „Azin"  für  die 
hypothetische  Gruppe:  HN^NH  und  dem- 
gemäfs  die  Benennung  „Hydrazin"  fOr  die 
Gruppe:  H,N — NH,,  bozw.  „Phenyl- 
hydrazin" fttr  den  Kürper : 

CgH^HN— NH,  ! 

gebraucht  (Fischer).  i 

Im  Jahre  1Ö87  brachte  dann  Hinsberg^ 
eine  allgemeine  Nomenklatur  für  alle  die 
Kürper  in  Vorschlag,  welche  zwei  Stickstoff- 
atomo  in  Verbindung  mit  Kohlenstoffatomen 
in  geschlossener  Kette  enthalten  nnd  nahm 
unter  Hinweis  auf  die  zwischen  den  Chin- 
oxalineu  nnd  den  Phenazinen  bestehende  j 
Analogie  in  ihnen  allen  die  Existenz  einer  | 
besonderen  Gruppe,  der  Azingrnppe: 

(I) 

an. 

Im  vorlici^cndeu  Werke  dagegen  ist  eine 
abweichende  Klassifikation  befolgt  worden. 

Sämtlicbo  PhciiBzine*)  sind  hier  in  drei 
isomeren  Gmppenabgehandclt  worden,  je  nach- 
dem sie  als  Abkömmlinge  des  Pyrazins, 
Pyridazins  oder  des  Pyrimidins  erscheinen. 


1.  0]pheDop;razlne. 

Die  Diphenopyrazine  oder  einfach  Pbenazino 
enthalten    zwei    Atome    Stickstoff   in  para> 

Stellung : 

welche  in  Verbindung  mit  vier  Kohlenstoff- 
atomen den  Pyrazinkern: 

_c/    \c— 

bilden.  Die  vier  Kohlenstoffatome  gehören 
aber  andererseits  zu  je  zwei  auch  je  einem 
Heioearbonring  an,  so  dafs  das  typische  Phen- 
aziu  oder  Diphenepyrazin  dem  Formel- 
an sd  ruck  : 

CH     N       CH 


HC 


CH 

I 
CH 


CH     N       CH 
entaprichL 

In  diese  Gruppe  gebOrt  zugleich  die  Mehr- 
zahl der  bekannten  Phenazine. 

Die  zwischen  Phenanthracen,  Acridin, 
Phenazin,  Thiodipbenylamin  and  Pbenazoxin 
bestehenden  einfachen  Beziehungen  ergeben 
sich  aus  nachstehenden  Formeln ; 


CH 


CH 


N 


CgH,<^|^C,H,  CgH,<(|))CgH,  C,H,<^|^CaH, 
CH  N  N 

ABthiM»  AorUli  Diphiiwpjruln 

NU                    NH 
CgH.C^^CaHj    C,H,<Q)CoH, 
S 0 

TlitoilifhHifluiln  Fbionoiin. 

Alle    diese    Kürper    besitzen    chromogenen 
Charakter. 

Die     Diphenopyrazine      entstehen      durch 


')  Gazz.  Chim.  Hai.  19  {1890),  3.  ^12;  20  (1891)  ,  mitdemAiophe 
u.  21  (J892).  S.  158  u.  3ftl.  Ref.  B.  B.  24  (1891),  ',  für  welches  man  c 
R.  S.  «2D;  25  (lö92j,  R.  S.  tI4.  j 

'J  B,  B.  aO  (1887),  a  21. 

')  Die  Bezeichnung  Phenazin  wurde  von  I 
Merz  ala  Abkürzung  fiir  Diphenylenazin  ' 
eingeführt,    übb  Dipheiiazin  von  Merz  ist  identisch  11   8  (IKTD),    S.  .'(7;    Annal.    der  ühem.  168    (1873), 


annahm.    B-  B.  5  (1872),  S.  :t67;  6  (187:n,  1 


S.  1. 
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Kondensation  von  aromatischen  ortho-Diaminen 
mit  ortho-Phenolen^)  nach  der  Gleichung: 


,NH, 


^0^4 


\ 


NH. 


+ 


0H> 


OH 


>C,H,  = 


o-Phenylendiamin 


Brenxoa  techin 


^»^i 


-n/ 


>C,H, +211,0  +H,. 


D'iphenazin  oder  Diphenopyrazin 

Ferner  erhält  man  sie  bei  der  Einwirkung 
von  ortlio-Dichinonen  auf  ortho-Diamine:^) 


HjN. 


X 


Phenanthren- 
chinon. 


H,N' 


+  2H,0. 

Schliefslich  können  sie  auch  aus  Diazo- 
körpem*)  und  aus  Nitrosaminen*)  gewonnen 
werden. 

Fungiert  die  N — N- Gruppe  als  Kopula 
mehrerer  Benzolkeme,  so  sind  auch  ver- 
schiedene Isomeriefälle  möglich,  so  u.  a.  je 
nachdem  die  N — N-Gruppe  dem  Naphtalinkern 
in  /?-,  ß'  oder  aber  in  a-,  /?•  Stellung  ange- 
lagert ist: 

N 

ß       I         I 


/^ 


N 


/^-j'^-Naphtazin  oder 
i'^f-i'if-Naphtophenopy  razin 


a-/!f-Naphtazin  oder 
a-/9-Naphtopbenopyrazin. 


Beispiele  für  derartige  Isomeriefälle  liefern 
ferner  die  unter  den  Bezeichnungen  Eu- 
r h 0 d i n e  und  Safranine  als  Farbstoffe  be- 
kannten Basengruppen. 

Die  einfachst  konstituierten  Phenazine  sind 
eher  schwache  Basen;  ihre  Salze  werden  schon 
durch  Wasser  zersetzt.  Im  übrigen  ähneln 
sie  den  Azokörpern,  mit  denen  sie  eine  Zeit- 
lang auch  verwechselt  wurden  (Azophenylene 
von  Claus).  Sie  sind  gelb  gefärbt,  flüchtig 
und  geben  beim  Behandeln  mit  konzentrierten 
Säuren  charakteristische  Färbungen. 

Von  den  Azokörpern  sind  die  Phenazine 
insofern  scharf  unterschieden,  als  sie  bei  der 
Behandlung  mit  Reduktionsmitteln  in  hydrierte, 
beständige  Verbindungen  übergehen,  während 


die  Azokörper  bei  gleicher  Behandlung  Zer- 
setzungerleiden. Beide  Basengruppen  ähneln  sich 
hingegen  durch  ihren  chromogenen  Charakter. 

Enthalten  die  Phenazine  Hydroxylgruppen, 
so  erlangen  sie  einen  phenolartigen  Charakter. 
Man  bezeichnet  diese  Verbindungen  als  Oxy- 
azine  oder  Eurhodole. 

Triazine  oder  Triphenazine.  —  Durch 
Oxydation  von  Tetraamidobenzol  erhält  man 
ein  Tetraamidodiphenazin : 

(H,N),C,H  /  I   XH,(NH,)„ 

welches  sich  mit  ortho-Diketonen  weiter  zu 
sehr  komplizierten  Azinen  verbindet. 

Mit  Phenanthrenchinon  z.  B.  liefert  es 
die  Base  :*) 

N  N  N 


c,,n 


Cj^Hg. 


In  derselben  Weise    erhielten  Nietzki   und 
Schmidt^)     aus     ortho  -  Phenyleudiamin     und 
ll  Trichinen  oder  Trichinoyl:  C^O^  einTriphen- 
azin;  Cj^HjgNg,  welches  als  Triphenazin- 
benzol: 


bezeichnet  werden  kann. 

Es  ist  eine  schwache  Base,  deren  Salze 
schon  durch  Wasser  zersetzt  werden. 

Eurhodine  oder  Amidoazine. 

Die  Phenazine  besitzen,  wie  bereits  mehrfach 
erwähnt  wurde,  chromogenen  Charakter.  Sie 
gehen  daher  durch  Eintritt  von  NH^ -Gruppen 
in  ihr  Molekül  in  wirkliche  Farbstoffe  über, 
welche  als  Eurhodine')  unterschieden 
werden.  Dieselben  entstehen  durch  Oxydation 
aus  den  ortho-Diaminen,  indem  zwei  Diamin- 
moleküle in  Reaktion  treten.*)  Ortho-Phenylen- 


»)  Merz  und  Ris,  B.  B.  19  (1886),  S.  725;  Ria, 
Ibid.  S.  2206. 

«)  Hinsberg,    Ann.    Chem.    Pharm.  287    (1887), 
S   343 
' »)  B.  ß.  20  (1887),  S.  511  u.  577. 

*)  B.  B.  20  (1887),  S.  2471. 


»)  Nietzki  und  Müller,  B.  B.  22  (1889),  S.  440. 

•)  ß.  B.  21  (1888),  S.  1227. 

')  Witt,  B.  B.  19  (1886),  S.  441  u.  2791;  21 
(1888),  S.  2418. 

»)  Kehrmann,  B.  B.  22  (1889),  S.  1983  u.  23 
(1890),  S.  2446;  Nietzki,  ß.  B.  22  (1889),  S.  3039. 
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.16  r. 


diamin    z.  B.    giebt   bei    der  Oxydation    mit 
Ferrichlorid  ortho-Diaimdophona2in ; ') 


C.H,< 


>C.H,< 


^NH. 


+  0, 


+  3H,0. 


Aus  symmetrischem  Tctraamidobonzol  ont- 
Bteht  in  derselben  Webe  ein  Tetraami do- 
pbenaziii. 

Allgemein  läfst  sich  für  die  ortho-Diamine 
die  Regel  aufstellen,  dafs  ein  Tetramin  ein 
Tctraamidoazin,  ein  Triam  in  ein  Triamido- 
azin  und  ein  Diamin  ein  Diamidoazin  liefert. 
Hierbei  ist  jedoch  Bedingung,  dafs  die  der 
ortbo-Amidogruppe  eDtsprecbende  p  ara- Stell  nng; 
von  keiner  beständigen  Qruppe,  wie  z.  B. 
CHj  besetzt  ist;  so  z.  ü.  liefert  m-,  p-Toluylen- 
diamin: 


CH. 


Jnh, 


kein  Azin.  Dies  erklärt  sich  daraus,  dafs  es 
nur  dann  zur  Bildung  eines  Azins  kommen 
kann,  wenn  die  Reaktion  zwischen  den  zwei 
Amidogruppen  des  eiiion  und  den  beiden  ent- 
sprechenden Stellungen  des  zweiten  Diamin- 
molekuls  möglich  ist.  Diese  Bedingung  ist 
z.  B.  beim  ortho-Phenylendiaroin  erftkUt;  das- 
selbe kondensiert  sich  daher  nach  der  Formel ; 


'n  II„      H 


ZD  der  Verbindung  ^ 


,NH„ 


'\NH, 


NIL. 


Auf  die  abrigeo  bekannten  Bildungsweiseu 
der  Eurhodine  sei  hier  nur  hingewiesen. 

Die  Enrhodine  oder  Monoamidoazine  sind 
schwache  Basen ;  ibro  acbarbichrot  gefärbten 
Salze  haben  bis  jetzt  so  gut  wie  keine  technische 
Anwendung  gefanden.  In  konzentrierter 
Schwefelsäure    lösen  sie  sich  mit  karminroter 


Farbe.  Diese  Lüsnogon  erfahren  dnrch  Wasser 
Zusatz  einen  snccessiven  Farben  Wechsel  in 
schwarz,  grün  und  schliefslich  rot  Durch 
Erhitzen  mit  SÄuren  auf  190*  werden  sie,  in- 
dem die  NHj-Grnppe  durch  OH  ersetzt  wird, 
in  Eurbodolo  abergeftthrt. 
1  Stärkere  Basen  sind  die  Diamidophcn- 
,  azine,  zn  denen  das  Toluylenrot: 

gehört,  dessen  Konstitution  durch  die  Unter- 
snchungen  von  Witt'^)  und  von  Bernlhsen,*) 
auf  welche  hiermit  verwiesen  sei,  aufgeklärt 
worden  ist. 

Die  symmetrischen  Diaraidopheuazinc 
lösen  sich  in  konzentrierter  Schwefelsäure  mit 
grüner  Farbe,  welche  durch  Wasserzusatz  in 
blau  und  rot  übergebt.  Sie  bilden  mit  nur 
einem  Molekül  Säure  beständige  Salze,  deren 
Färbaug  auch  der  Farbenton  entspricht,  mit 
dem  der  Farbstoff  auf  der  Faser  fixiert  wird. 

Azonlmubasen  nnd  Ssfranine. 

Diese  Verbindungen   verhalten  sich  zn  den 
I  Phenazinen  wie  die  Ammoniumbasen    zu  den 

tertiären  Aminen. 
'  In  denselben  fungiert  das  eine  der  Stick- 
i  Stoffatome  des  Pheuozias  als  fünfwertiger  Stick- 
stoff, indem  es  einerseits  noch  mit  einem 
Phenyl-  und  andererseits  mit  einem  Säurerest 
verbunden  ist. 

Die  einfachst  konstitnierte  Verbindung 
dieser  Gruppe  ist  das  P  h  e  n  y  1  a  z  o  n  i  u  m  - 
Chlorid: 

C«H^\  I  }^t^, 

■CI. 

Die  Azoniumverbindungen  eutsteheu  bei  der 
Einwirkung  der  substituierten,  aromatischen 
ortho-Diamine  auf  Phenanthreuchinon,  bezw. 
auf  die  Diketone:*^) 

,NH,       CO.R  /N=C.R 

t'aW^V  +    I  =H,0-|-C„Hj(         I 

^NIIU      CO.R  \n=C.R 

r/^oh 

Monoamldoazonium  verbind  unc;en.     — 

Diese,  ebenfalls  zn  den  Farbstoffen  gehörigen 
Verbindungen  sind  von  Nietzki")  und  von 
0.  Witt')  dargestellt  worden. 


'}  0.  Fischer  und  Hepp,  B.  B.  2S  (1889),  S.  355; 
28  (1890),  S.  841  u.  2787. 

')  Nietzki,  B.  B.  22  (1889),  8.  3039. 

')  B.  B.  17  (1884),  S.  931  nnd  19  (1886),  S. 
2605. 

*)  Ann.  Chem.  Pharm.  286  (1886),  S.  332. 


»}  Witt,  B.  B.  20  (1887).  8.  1183;  Julius,  ß. 
19  (lesß],  S.  136&;  Kehrmanii  u.  Uessinger, 
B.  ii  (1B91),  K.  1239  u.  1H74. 

•)  B.  B.  21  (1886),  S.  1598  u.  1736:  19  (188 
8.  3017. 

')  B.  B.  21  (1688),  8.  1598. 
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Diamidoazoniumbaseii 

(Safranine). 

Die  Safranine  sind  FarbstoflFe,  welche  als 
Diamidoderivate  eines  Azoniums  nnd  zwar  des 
Phenylphenazoniums  aufzufassen  sind. 
Man  erhält  sie  durch  Oxydation  eines  Ge- 
misches der  Sulfate  von  1  Mol.  para-Diamin 
und  2  Mol.  Anilin  oder  überhaupt  eines 
primären  Amins,  in  dem  jedoch  die  p  a  r  a  - 
Stellung  noch  frei  sein  mufs.  So  entsteht 
Phenosafranin  aus  para-Phenylendiamin 
und  2  Mol.  Anilin;  Tolusafraniu  hingegen 
aus  Toluylendiamin: 

CJI3  .  CH3  .  NHg  .  NH^  (1:2:4) 

und  2  Mol.  Toluidin.  Als  erstes  Zwischen- 
produkt  bildet   sich  hierbei    eine  Leukobase. 

Die  Konstitution  der  Safranine  wurde 
durch  die  Untersuchungen  von  Bernthsen,  *) 
Andrcsson,^)  Witt')  und  von  Nietzki  und  Otto*) 
aufgeklärt. 

Das  einfachst  konstituierte  Safranin  ist  das 
Phenosafranin:  C,  gH^^N^Cl ,  dessen 
Konstitution  durch  die  beiden  folgenden  Formeln 
ausgedrückt  werden  kann: 


N 


\. 


/  ^^ 


^N 


N 


sy 


.K 


/ 


^  Cl     oder :  NU, .  C.Hg^  |  \c,  H^ 


/ 


C^H^.NHa 


Ma 


Die  Safranine  bilden  gut  krystallisierte 
Verbindungen  mit  Metallglanz  und  grünem 
Reflex.  Von  Wasser  werden  sie  leicht  auf- 
genommen. Die  Lösungen  sind  gelb,  gelbrot 
oder  violett  gefärbt  und  besitzen  schöne 
Fluorescenz.  In  konzentrierter  Schwefelsäure 
lösen  sie  sich  mit  grüner  Farbe,  welche  beim 
Verdünnen  der  Lösung  mit  Wasser  in  blau, 
violett  und  schliefslich  rot  übergeht.  Durch 
Reduktionsmittel  werden  sie  in  Leukobasen 
verwandelt,  die  aber  nach  Zusatz  von  Alkalien 
schon  durch  den  Luftsauerstoff  wieder  oxydiert 
werden. 

Die  Darstellung  der  freien  Safrauinbasen, 
bezw.    ihrer  Hydrate    ist  mit  Schwierigkeiten 


verknüpft,  da  sie  nur  durch  Erhitzen  mit 
Alkalien  in  Freiheit  gesetzt  werden  können, 
wobei  sie  sich  jedoch  färben. 

Die  Safranine  sind  starke  Basen,  die  mit 
1,  2  und  3  Molekülen  einbasischer  Säure  Salze 
bilden  ;  von  letzteren  werden  jedoch  diejenigen 
mit  2  und  3  Molekülen  Säure  bereits  durch 
Wasser  zersetzt.  Wie  bei  den  Farbstoffen  der 
Toluylenrotgruppe  (s.  0.),  so  sind  auch 
hier  die  einsäuerigen  Salze  gelb-rot,  die  zwei- 
säuerigen  blau  und  die  dreisäuerigen  Salze  grün 
gefärbt.  Hierdurch  wird  es  auch  erklärlich, 
dafs  konzentrierte  Schwefelsäure  die  Safranine 
mit  grüner  Farbe  löst  und  dafs  diese  Färbung 
auf  Zusatz  von  W^asser  zuerst  in  blau,  dann 
in  violett  und  endlich  in  rot  übergeht  und 
ferner,  dafs  die  wässerige,  gelb-rot  gefärbte 
Lösung  der  einsäuerigen  Salze  auf  Zusatz 
von  Salz-  oder  Schwefelsäure  successiven 
Farbenwochsol  in  violett,  blau  und  endlich 
grün  zeigt. 

Die  alkoholische  Lösung  der  Safranine  besitzt 
eine  schön  gelb-rote  Fluorescenz. 

Die  Nitrate  der  Safranine  sind  schwer 
löslich. 

Die  Safraninfarbstoffe  werden  als  Ersatz  für 
Safflor  —  die  getrockneten  Blumenblätter 
von  Carthamus  tinctorius  —  und  leider  auch 
zur  Verfälschung  von  Nahrungsmitteln*)  ver- 
wendet. 

Die  wichtigsten  Safrauine  sind: 

Phen  osaf rani  n :  Cj^Hj^N^Cl  (s.  0.)  und 

Tolusafraniu:  C^jH^jN^Cl  (s.  0.). 

Das  Safranin  des  Handels  wird  aus  1  Mol. 
Toluylendiamin  und  je  1  Mol.  ortho-Toluidin 
und  Anilin  darprestellt  und  besitzt  demgemäfs 
der  Hauptsache  nach  die  Zusammensetzung: 
Co<,lI,gN4Cl. 

MauTein:  <^'27H.2ä^4^*-  ~  Dasselbe  wurde 
im  Jahre  1856  von  Perkiu  entdeckt. 

Man  erhält  es  aus  Aniiinöl  durch  Oxydation 
mit  Kaliumdichromat  und  Schwefelsäure. 

Das  Mauvoin  ist  insofern  von  besonderem 
Interesse,  als  es  der  erste  Anilinfarbstoff  ist, 
welcher  dargestellt  wurde  und  zu  technischer 
Verwendung  gelangte.  Seine  Konstitution  ist 
noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt.  Es 
scheint  ein  Phenylsafranin: 

C,,H„(C«II,)N, 
ZU  sein.**) 


*)  B.  B.  16  (1883),  S  472;  19  (1886),  S.  2690, 
3017  u.  H121;  20  (1^87),  S.  19  u.  179. 

«)  B.  B.  19  (1886),  S.  2212. 

«)  Ibid.  S.  3121. 

*)  B.  B.  21  (1888),  S.  1598  u.  1736. 

*)  Unter  der  empirischen  Bezeichnung  P  y  - 
o  k  t  a  n  i  n  (von  tivov^  Eiter  und  ureivM  ich  tödie) 
sind   verschiedene   Farbstoffe,   wie   S  a  f  r  a  n  i  n  , 


Cyanin,  M  al  ac  h  i  t  p:r  ü  n,  Methylviolett 
und  A  u  r  a  m  i  n  als  Antiseptica  in  Vorschlag  ge- 
bracht worden.  Das  sogen.  Pyoktaninum 
coeruleum  ist  Methylviolett,  das  P.  a u r e u m 
hingegen  Auramin. 

«)  Nach  0.  Fischer  u.  E.  Hepp  (B.  B.  26  [1893], 
S.  1194  sind  die  Mauveine  als  symmetrische 
Induline  zu  betrachten.     S.  auch  im  Nachtrag 
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Naphtosaf ranin ,  (Naphtalinrot, 
Magdalarot,  Sudanrot):  Cg^HoiN^Cl. 
—  Dieser  im  Jahre  1867  von  Schiendl  in  Wien 
entdeckte  und  im  darauffolgenden  Jahre  von 
Durand  in  Basel  im  Grofsen  dargestellte  Farb- 
stoff erhielt  den  Namen  „Magdalarot^  zur 
Erinnerung  an  den  Feldzug  der  Engländer 
gegen  die  Abessinier.  Das  Magdalarot  ist  das 
einfachste  vom  Naphtalin  sich  ableitende 
Safranin.  Julius^)  legte  ihm  die  Formel  (I)  bei. 
I  n 

/\  /\  /\  /\ 

N      I       I  I       I      N      I       I 


H^N 


N.Cl 

I 


/\/\/\/^"2 


HN 


N 
I 


NU 


2 


Seine  wahre  Konstitution  (Formel  II)  wurde 
neuerdings  von  0.  Fischer  und  Hepp  (s.  Nach- 
trag) ermittelt. 

2.  Diphenopyridazine. 

Als    ein    Pyridazinderivat    mufs    das    von 
Täuber *)    dargestellte    Diphenylenazon: 


^12^8^2 


CH     N 


HC       C       N 

I         I        I 
HC       C       C 


CH    C       CH 

I        I 
HC       CH 


CH 

betrachtet    werden.      Dasselbe  entsteht  durch 
Reduktion  aus  ortho-Dinitrodiphenyl.  *) 

Es  krystallisiert  ziemlich  leicht  in  grünlich- 
gelben, bei  156^  schmelzenden  Nadeln  oder 
Prismen.  Seine  Lösungen  in  Säuren  sind 
gelb  gefärbt  und  seine  Salze  sind  nur  in 
Lösung  bekannt. 

3.  Diphenopyrimidin. 

Ein  drittes  Isomeres  des  Diphenazins  ist 
die  Base: 


CH     N 

/\y\ 

HC       C       CH 

I         11         I 
HC       C       N 

C      C 


2' 


I 

HC       CH 

\/ 
CH 

welche    aus    a'-a'-Diamidonaphtalin    entsteht, 
Sie  ist  als  eine  Art  Imidazol  aufzufassen. 


IX.  Oxazine  oder  Azoxine. 

Unter  der  Bezeichnung  „Oxazine"  wird 
eine  Reihe  von  Basen  zusammengefafst,  welche 
sämtlich  die  chromogeno  Gruppe: 

NH 


0 

enthalten. 

Bernthsen*)  erhielt  das  Pli  e  n  a  z  o  x  in  oder 
Phenoxazin,  indem  er  ortho-Amidophenol 
mit  Brenzcatechin  während  40  Stunden  im 
Druckrohr  auf  260—280^  erhitzte: 

NH 


on 


HgNv 


OH        HO' 


'^6^4    =    ^6^4 


PhenoxiuEin 


+  2H,0. 

Das  Phenoxazin  (s.  S.  363)  gehört  wie 
Acridin,  Phenazin  und  Thiodiphenylamin  zu 
den  Chromogenen;  es  ist  die  Stammsubstauz 
zahlreicher  Farbstoffe.*)  So  z.  B.  leiten  sich 
vom  Phenoxazin  ab :  das  Gallocyanin  oder 
Violetsolido  von  Koechlin,  das  Delphin- 
blau, Gallaminblau,  Moldola-Blau, 
Nilblau,  Resorcinblau,  Resorufamin 
u.  a.  m.**)  Ferner  ist  hier  auch  das  Morphin  als 
Stammsubstanz   von  Farbstoffen  zu  erwähnen. 

0.  Widman  giebt  diesen  Verbindungen  in 
seiner  Nomenklatur  der  Verbindungen 
mit  stickstoffhaltigen  Kernen  den 
Namen  Azoxine  oder  Oxazine  und 
definiert  sie  folgendermafsen :  „Es  sind  Ver- 
bindungen,   welche  einen  aus  6  Atomen    und 


*)  B.  B.  19  (1886),  S.  1365;  0.  Fischer  und  Hepp, 
B.  B.  26  (1893),  S.  2235;  Ann.  Chem.  Pharm. 
286  (1895),  S.  235. 

8)  B.  B.  24  (1891),  S.  3081. 

«)  E.  Täuber,  1.  c. 

*)  B.  B.  20  (1887),  S.  942. 

^)  Schultz  u.  Julius,  Tabell.  Übers,  der  kiinstl. 
organ.  Farbstoffe,    3.  Aufl.,  R.  Gaertner's   Verl., 


Berlin  1897,  S.  162  ff.  Das  Resazurin  und  Reso- 
r  u  f  i  n  (Fluorescierendes  oder  Irisblau  ist  das 
Ammoniumsalz  des  Tetrabromresorufin's)  —  zwei 
aus  Resorcin  erhältliche  Farbstoffe  —  sind  ebenfalls 
Phenoxazine  (Nietzki,  Dietze  u. Mäckler,  B.  B. 
22  (1889),  S.  3020;  Schultz  und  Julius  S.  168). 

»)  B.  B.  24   (1891),   S.   1056   und   R.  Möhlau, 
Organ.  Farbstoffe,    Dresden  1890,   S.  185. 


?^'^ 
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/war  aan  1  Atomen  KoblcnstofT  and  je  1  Atom 
^tickHtoif  und  SauerHtoif  gebildeten  Hing  ent- 
halten. Die  Uingsf^bliefsang  wird  durch  8 
Bindungen  vermittelt. 

^^^  nach  der  Stellnng  des  Saaerstoffatomes 
würden  weiterhin  folgende  3  isomere  Kerne 
zu  nnt<^rsrheiden  sein:'' 


0 


/ 


0 


/ 


\ 


\ 


0 


N 


N 


N 


para-Asoxin       metA-Azoxin 
oder  l'iizoxin     oder  Maxoxin 


ortho-Asoxin 
oder  Oaxoxin. 


Von  diesen  sind  die  para- Derivate  am 
eingehendsten  untersucht.  Die  Pentox  azoline 
(^S.  383)  würden  sonach  Derivate  des  Meta- 
Azoxins  sein. 

Zur  Verhütung  von  Verwechselungen  mit 
den  Azoxinen  von  Tiemann  empfiehlt  Knorr 
die  hierher  gehörigen  Verbindungen  als  Ox- 
a  z  i  n  e  zu  unterscheiden.  Das  einfachst 
konstituierte  Oxazin  wäre  hiernach  die  Ver- 
bindung : 

0 


\ 
CH 


HC 

II 


NH 
deren  Tetrahydroderivat: 

0 


CII, 


n,c 


CH 


2 


selbst  dargestellt  worden  iSL  Knorr  bezeichnet 
dasselbe,  da  es  als  die  Kemverbindang  des 
Morphins  anzosehen  ist,  als  Morpholin. 

Knorr  erhielt  diese  neue  Base  aos  dem 
Dioxjathjlenamin  von  Wartz,  indem  er  diesem 
darch  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salzsiare 
im  Druckrohr  die  Elemente  eines  Moleküls 
Wasser  entzog: 


I  I 

iLc     ca,, 

NH 
w<'l<  biffe  zum  Oxazin    in  demselben  Verhältnis 
fctiibt,  wie  Piperidin  zum  Pyridin,    von  Knorr 


.  *)  Joum.  f.  prakt.  Chem.  [2]  88  (1888),  S.  197. 
i'h^t  «Jie  Nomenklatur  atereoisomerer  Stickstoff- 
V4'/iifidofj|f<'rj  und  «tickstofthaltiger  Ringe  8.  eine 
A#1,^/t  you  Hautzwh  (B.  B.  24  (1891),  S.  3479). 
H*'A/to';h  wüpfieblt  zur  Unterscheidung  der  drei 
njj^i^'.h^u  at4freoi»omeren  Konfigurationsfälle  die 
|'ii>./.<;  ^hyn*,  „Anti"  und„Amphi;*  und 
/»w  .  ,^.yn*  (von  aif  mit,  zusammen)  für  die 
U/.^;/^  '/»rtirn   ^>der  o  r  t  h  o  -  Stellungen ;    „  An  ti " 

vvi,  om,  jf'-gtfo,  gegenüber,  wie  symmetrisch) 
fw  ',.>  ifewi^Mikh  als  para-Stellun^  betrachtete 
l^y..'.!/ vi*V/ü  und  endlich  j,  A  m  p  h  i  ■  (von  afi^pi, 
^^■y-^T^iA-M.  wk  auymmetriich)  für  die  meta- 
j^-A.v'./^ri.^       Na/;b    diesem    Nomenklaturprinzip 

»».«v^.  /.  h.  dM;  drei  Dimzine  oder  Pyrazine 
iv-y^ '^;.w*#'»  ;tu  huU:r%t:hMtn  sein: 


HN 


*  / 


CH^  .  CO,  .  OH 


CH^  .  CH^  .  OH 


—  lUO 


HN 


CH, .  CHj 
CH^  .  CH, 


O. 


In  ähnlicher  Weise  erhielt  derselbe  Forscher 
aus  Dioxyäthylmetbylamin : 


CH,  .  N 


CH,  .  CH,  .  OH 
CH,  .  CH,  .  OH 


und  aus  Dioxyäthylphenylamin : 


C.H,  .  N 


CH,  .  CH,  .  OH 
CH,  .  CH,  .  OH 


Basen,  welche  sich  vom  Morpholin  ableiten, 
indem  in  ihnen  der  Wasserstoff  der  Imid- 
gruppe  durch  einen  Methyl-,  bezw.  Phienylrest 
ersetzt  ist: 

.011,  .  CHgv 
CH3.N\  ^0:      Siedep.  117». 

CH,  .  CH, 


l-Metbylmorpholin  *) 
^CH,  .  CH, 


C,II,.N 


/ 


CHrt  .  CH, 


0:  Schmelzp.   53®. 
Siedep.  aro*». 


l-PheoylmorphoHn. 


N 


N 


I 
N 


N 


Y 


anti-DUsin 


gyn-Diaxin  amphi- Diaiin 

«)  Die  Orte  des  Morpholin-,  bezw.  Fhenomorpholin- 
kernes  unterscheidet  Knorr  in  folgender  Weise  : 


0 

4  C      C» 

I         I 

5  C        C2 

Y 

l 


/ 


C      0 


6C 


c» 


C2. 


YY 
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Ferner  erhielt  Knorr  auch  das  P  h  e  n  o  - 
morpholin  nnd  das  n-Methylpheno- 
morpholin:*) 


0 


0 


CH 
CH 


s 


2 


NH 


X 


s 


CH, 


N.CH 


8 


Fhenomorpholin 
Siedep.  268» 


n-Methyl- Fhenomorpholin. 
Siedep.  2610. 


Von  natürlichen  Pflanzenbasen  gehören 
hierher  Morphin  und  andere  Opium- 
a  1  k  a  1  0  i  d  e. 

Das  Anhydroglykolylpheuyl- 
glykokoll   von  Abenius:^ 

0 


I 
OC 


CO 

I 

CH 


a 


N .  C«H, 


kann     als    ein    Diketoderivat     des     Phenyl- 
morpholins  betrachtet  werden. 

Ein  Dioxazin:  das  Triphenodioxazin: 

N N 


0  0 

wurde  von  Seidel*)  aus  ortho-Araidophenol- 
chlorhydrat  durch  Oxydation  mit  Luft  erhalten. 
Es  ist  ein  roter  FarbstoflF,  der  bei  250**  zu 
subiimieren  beginnt  und  gegen  300®  grün  ge- 
färbte Dämpfe  bildet.  Die  Verbindung  be- 
sitzt nur  schwach  basischen  Charakter  und 
liefert  bei  der  Reduktion  eine  Leukobase. 

Pheno-para-Oxazin.  —  Das  bei  102—103" 
schmelzende  a-Phenylderivat  entsteht  aus 
ortho-Nitrophenolkalium  durch  Erhitzen  mit 
Phenacylbromid  und  nachfolgende  Reduktion 
des  entstandenen  Phenacyl-ortho-Nitrophenois. 
Das  resultierende  Amidoderivat  zersetzt  sich 
dann  weiter  nach  der  Gleichung:*) 


0 


0 


CH, 
CO.CeH, 


-H,0  = 


CH 
C .  C«  H, 


NH 


/ 


0*^5 


i 


NH 


a-Phenyi-Pbeno-para-Oxazin. 


Morphin:  C,,H,j,NO^  ^HgO.  —  Aus 
Morphin  bestand  zum  grofsen  Teil  jenes 
Präparat,  welches  Ludwig  zuerst  im  Jahre  1688 
darstellte  und  als  Magisterium  Opii 
bezeichnete.*) 

Die  Geschichte  der  Entdeckung  des  Morphins 
durch  Sertürner,  wie  die  Erkennung  seines 
basischen  Charakters  durch  diesen  ist  bereits 
ausführlich  auf  S.  2  mitgeteilt  worden.  Nach- 
dem seine  Formel  durch  Laurent®)  festgestellt 
worden  war,  haben  sich  E.  Grimaux,  Hesse, 
V.  Gerichten,  Schrötter  und  schliefslich  Knorr 
mit  der  Erschliefsung  seiner  Konstitution  be- 
schäftigt. Besonders  durch  die  Arbeiten  des 
Letzteren  ist  die  Erkenntnis  derselben  be- 
deutend gefördert  worden. 

Aufser  in  Papaver  somniferum  (Fam. 
Papaveraceae)  hat  Morphin  auch  in  den 
Blättern,  Stielen  und  Kapseln  von  Papaver 
Orientale  und  auch  im  P.  Rhoeas  nach- 
gewiesen werden  können.  Nach  Dieterich  ent- 
halten : 

Flores  Rhoeados:  0,14 — 0,7 Proz. Morphin 
Capita  Papaveris:  0,032—0,16  „         „ 
Semina         „  0,005  „         „ 

Fernerhin  soll  Morphin  nach  den  Unter- 
suchungen von  Bardet  und  Adrian  (1889) 
auch  in  der  ebenfalls  in  die  Familie  der 
Papaveraceae  gehörigen  Eschscholtzia 
californica  Cham,  enthalten  sein ;  nach 
E.  Schmidt  enthält  dieselbe  jedoch  nur 
Chelidonin. 

Das  Morphin  krystallisiert  in  farblosen, 
rhombischen  Prismen  mit  linksseitiger  He- 
miedrie.  Es  besitzt  einen  anhaltend  bitteren 
Geschmack  und  ist  linksdrehend. 

Bei  100^  verliert  es  sein  Krystallwasser, ') 
bei  190—200**  bräunt  es  sich  und  gegen  230" 


')  Knorr,  B.  ß.  22  (1889),  S.  2081. 

2)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  40  (1889),  S.  498. 

»)  B    B.  28  (1890),  S.  182. 

*)  Lellmann  und  Donner,  B.  B.  28  (1890),  S.  172. 

*)  Die  Bezeichnung  .Morphin"  oder  „Mor- 
phium'' ist  von  MoQfevs,  dem  Sohn  des  Schlafes 
und  Gott  der  Träume,  (eigentlich  der  „Bildner" 
nämlich  der  Traumgestalten,  von  rj /uo^ft],  die 
Gestalt)  abgeleitet. 

«)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim,  [3],  14  (1848), 
8.  302. 

^)  Florio     hat    darauf    aufmerksam     gemacht, 

Oaareiehi,  Alluloid«. 


dafs  sowohl  das  Morphin  selbst,  wie  auch  sein 
Chlorhydrat  bei  100"  1  Mol.  Krystallwasser  ab- 
ßreben  (Kiv.  di  Chim.  med.  e  Farm.  1883,  S.  218). 
Über  ähnliche  Beobachtungen  berichtete  vor 
Florio  schon  Tausch  (Journ.  de  Pharm,  et  de 
Chim.  [5],  2  [1880],  8.  152). 
Florio  fand  5,94  Proz.  HaO  gegen  die  zu  6,05 
+ 
Proz.    für   M.  +  H4O    berechnete  Menge,   welche 

Angaben  weiterhin  von  Hesse  —  im  Gegensatz 
zu  Dott  —  bestätigt  wurden.  Vergl.  hierzu  auch 
die  Arbeit  von  E.  Dieterich  und  Ö.  ßarthel  (Pharm. 
Centralh.  29  [1Ö88J  S.  315). 
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schmilzt  es  unter  Zersetzung.     In  Wasser  ist  |'  nachstehenden,    dem    Handbache    der    organ. 

es  nur  sehr  wenig  löslich.     Seine  Löslichkeit  '   Chemie  von  Beilstein^)   entnommenen  Tabelle 

in  den  verschiedenen  neutralen  Lösungsmitteln  l|  zusammengestellt, 

ist  von  Florio*)  untersucht  worden  und  in  der  '        100  Teile  der  folgenden 


Lötniigfinittel : 

Absoluter  Alkohol  : 
Alkohol  von  90  Proz: 

Methylalkohol : 
Amylalkohol : 
Benzol  : 
Chloroform  : 
Absoluter  Äther: 


16ten : 


bei  10^6 :    1,132  Teile,  bei  78® :  8,623  Teile. 


n 
w 
w 

w 
n 
n 


0,377 
10«,8:    0,223 

1,675 

11«,0:    0,268 

9^4:    0,029 

„  0,040 

10^0:    0,023 


n 

n 
w 


rt 
n 
n 
w 
r 
n 
n 


2,991 
1,985 
56®:  8,466 
78®:   2,247 

56®:    2,247 


r) 
r 

n 


Über  die  Löslichkeit  in  anderen  als  den 
angeführten  Lösungsmitteln  s.  die  Arbeit  vjou 
Florio. 

Das  Morphin  ist  eine  luftbeständige,  ein- 
säuerige, tertiäre  Base,  welche  in  sich  den 
Charakter  eines  Phenols  und  eines  Alkohols 
vereinigt.  Es  reagiert,  besonders  in  alkoholi- 
scher Lösung,  alkalisch  und  bildet  gut 
kr}'stallisierende  Salze.  Auch  von  Kali-  und 
Natronlauge,  sowie  von  Kalkwasser  wird  es 
gelöst,  da  die  entstehenden  Salze  löslich  sind. 
In  Ammoniak  ist  es  hingegen  nur  wenig 
löslich.  93  Teile  10 -proz.  Ammoniak  lösen 
bei  15®  1  Teil  Morphin. 

Das  Morphin  ist  ein  kräftiges  Reduktions- 
mittel; Gold-  und  Silbersalze  werden  von  ihm 
schon  in  der  Kälte  reduziert  und  die  meisten 
der  ihm  eigenttlmlichen  Farbenreaktionen  be- 
ruhen auf  derartigen  Reduktionsvorgängen. 
In  alkalischer  Lösung  erleidet  es  schon 
durch  den  Luftsauerstoff  eine  allmälige 
Oxydation;  stärkere  Oxydationsmittel,  wie 
Salpetrigsäure,  Kaliumpermanganat,  Ferricyan- 
kalium,  Kupferoxydammoniak  u.  a.  m.  bewirken 
sofortige  Oxydation.  Hierbei  entsteht  stets 
das  gleiche  Reaktionsprodukt :  Oxydimor- 
phin  oder  Dehydromorphin  genannt: 

2  c,,H,,N03  +  0  =  H3O  +  ic,,n,^m,\. 

Diese  neue  Base,  welche  also  durch  Ab- 
spaltung von  2H  aus  zwei  Molekülen  Morphin 
entsteht,  ist  nach  Hesse  identisch  mit  dem 
gleichfalls  im  Opium  sich  findenden  P  s  e  u  d  0  - 
morphin. 

Bei  noch  weiter  gehender  Oxydation  er- 
hält man  aus  dem  Morphin  stickstoffhaltige 
Säuren. 


Durch  Erhitzen  mit  Salzsäure  oder  mit 
Chlorziuk,  bezw.  mit  anderen  wasserentziehen- 
den Mitteln  auf  140®  wird  das  Morphin  in 
Apomorphin   verwandelt. 

Zahlreiche  gechlorte  Kondensationsprodukte 
des  Morphins  sind  von  Wright  dargestellt 
worden. 

Da  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  keine 
Bildung  von  Methylchlorid  beobachtet  wird, 
so  folgt  hieraus,  dafs  im  Morphin  keine 
Methoxylgruppe  vorhanden  ist.  Dagegen  ent- 
hält es  eine  und  zwar  an  den  Stickstoff  ge- 
bundene CHg-Grnppe,  denn  beim  Schmelzen 
mit  Kaliumhydroxyd  erhält  man  neben  Pyridin- 
basen  Methylamin. 

Bei  der  Destillation  des  Morphins  mit 
Zinkstaub  entstehen  Phenanthren:  C,^H,^, 
Ammoniak,  Pyrrol,  Pyridin,  Chinolin  und  eine 
Base :  Cj ,  H, ,  N,  welche  zuerst  für  Phenanthren- 
chinolin  gebalten  worden  ist,  die  aber  ein 
Morpholin  zu  sein  scheint. 

Das  Morphin  liefert  ein  bei  187®  schmelzendes 
a-Monoacety  Iderivat,  ein  bei  169® 
schmelzendes  Diaccty Iderivat: 

C„H„(COCH3),N03 

und  ein  bei  190®  schmelzendes  Dibenzoyl- 
do  ri  v  at.^) 

Auf  die  Bildung  von  blauen  Farbstoffen 
aus  dem  Morphin  wurde  bereits  oben  (S.  367) 
hingewiesen.*) 

Reaktionen  des  Morphins« 

1.  Kali-  und  Natronlauge,  sowie  Ammoniak 
fällen  das  Morphin  aus  seinen  Salzlösungen 
in  Form  eines  krystallinischen,  1  Mol.  H^O 
enthaltenden  Pulvers.      Der  Niederschlag    ist 


*)  Riv.  di  Chim.  med.  e  Farm.,  1883.  ','>  Morphin    erhielt    Cazeneuve   einen   violetten,    aU 

*)  Handbuch  der  organ.  Chem.  II.  Aufl  8,  S.  550.  1  Morphinviolett  bezeichneten  Farbstoff,  welcher 

•)  Danckwortt,    Arch.  der  Pharm.  228    (1890),  zu  den  Indaminen  zu  gehören  scheint.    Der  Färb- 

S.  572.  I  Stoff*   besitzt    in  Lösung    Dichroismus    und    färbt 

*)  Compt.  Rend.  1877    und  1891.      Durch  Ein-  j  violett  (Compt.  Rend.  1891;  Ref.  Pharm,  Centralh. 

Wirkung     von     para  -  Nitrosodimethylanilin     auf  |,  32  (1891),  S.  320). 
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in  Kali-  und  Natronlauge  leicht,  in  Ammoniak 
hingegen  nur  sehr  schwer  löslich. 

2.  Von  kalter  Schwefelsäure  wird  Morphin 
ohne  Färbung  aufgenommen ;  erhitzt  man  aber 
diese  Lösung  nach  12 — 16-stündigem  Stehen 
während  einer  halben  Stunde  auf  100®  oder 
einen  Augenblick  auf  150®,  so  färbt  sie  sich 
violett.  FOgt  man  dann  zu  der  wieder  er- 
kalteten Flüssigkeit  eine  Spur  Ealiumnitrat 
oder  ein  Tröpfchen  Salpetersäure  vom  spez. 
Gew.  1,2,  so  färbt  sie  sich  blutrot^)  oder  —  nach 
Fresenius  —  manchmal  erst  violett  und  dann 
erst  blutrot.  Diese  Reaktion  ist  sehr  empfind- 
lich; nur  ist  ein  Gberschufs  an  Reagens  zu 
vermeiden,  da  hierdurch  ihre  Empfindlichkeit 
vermindert  wird. 

3.  Ferrichlorid  in  verdünnter  Lösung  er- 
zeugt in  Berührung  mit  wenig  Morphin  in 
Substanz  oder  in  den  neutralen  Lösungen 
seiner  Salze  eine  schön  blaue  Färbung,  die  durch 
einen  Überschufs  von  Ferrichlorid  in  grün  über- 
geht. Ein  Überschufs  des  Reagens  vermindert 
auch  hier   die  Empfindlichkeit    der  Reaktion. 

4.  Froehde's  Reagens  löst  Morphin  mit 
schön  violett-roter,  nach  und  nach  in  grün, 
bräunlich  und  endlich  gelb  übergehender  Farbe. 

5.  Giebt  man  zu  einer  Morphinlösung  ein 
Körnchen  Jodsäure,  so  wird  aus  dieser  Jod 
in  Freiheit  gesetzt,  welches  dann  beim  Schütteln 
der  Flüssigkeit  mit  Chloroform  oder  Schwefel- 
kohlenstoff diese  violett  färbt. 

6.  Mit  Salzsäure  und  wenig  Schwefelsäure 
auf  120®  erhitzt,  entsteht  eine  rosafarbene 
Flüssigkeit,  die  nach  dem  Erkalten  und  Ober- 
sättigen mit  Natriumbicarbonat,  auf  Zusatz  von 
alkoholischer  Jodlösung  eine  schön  smaragd- 
grüne Färbung  annimmt.  Schüttelt  man  letztere 
Flüssigkeit  mit  Äther  aus,  so  nimmt  dieser 
eine  violett-rote  Färbung  an  (Pellagri,  Labor, 
von  Fr.  Selmi).-)  Diese  charakteristische 
Reaktion  beruht  auf  der  Umwandlung  des 
Morphins  in  Apomorphin.  Sie  wird  nur  noch 
vom  Codeitn  geteilt. 

7.  Mit  Salpetersäure  vom  spez.  Gew.  1,40 
entsteht  Rotfärbung,  welche  auf  Zusatz  von 
Zinnchlorür  nicht  in  violett  übergeht  (Unter- 
schied von  Brucin). 

8.  Ammoniakalische  Kupfersulfatlösung  färbt 
sich  durch  Morphinsalze  smaragdgrün  (Lindo). 
Auch  hier  ist  ein  Überschufs  an  Reagens  zu 
vermeiden. 

Die  zahlreichen  sonstigen  Reaktionen  auf 
Morphin  sind  von  nur  untergeordnetem  diagnosti- 
schem Werte. 


Salze  des  Morphins.  —  Die  Morphin- 
salze schmecken  bitter,  krystallisieren  gut  und 
sind  in  Alkohol  und  Wasser  löslich,  in  Äther 
hingegen  unlöslich. 

Horphlnchlorhydrat : 

Cj,H,gN03  .HCl  +  SH^O. 

Zu  seiner  Darstellung  löst  man  1  Teil 
Morphin  unter  Erwärmen  in  3  Teilen  Wasser 
und  der  nötigen  Menge  —  ca.  0,5  Teile  — 
Salzsäure  vom  spez.  Gew.  1,124.  Nach  er- 
folgter Lösung  wird  die  neutrale  Flüssigkeit 
noch  heifs  filtriert  und  zur  Krystallisation  ge- 
stellt. Die  ausgeschiedenen  Krystalle  trennt 
man  durch  Abtropfenlassen  von  der  Mutter- 
lauge und  trocknet  sie  an  der  Luft  und  bei 
gewöhnlicher  Temperatur.  Aus  der  Mutter- 
lauge kann  durch  Eindampfen  in  gelinder 
Wärme  eine  zweite  Krystallisation  erhalten 
werden. 

Das  Salz  krystallisiert  in  seideglänzenden 
Nadeln.  Es  löst  sich  bei  15®  in  24  Teilen 
Wasser,  50  Teilen  Alkohol  und  40  Teilen 
Glycerin.  Bei  Siedetemperatur  wird  es  von 
den  beiden  erstgenannten  Lösungsmitteln  be- 
deutend reichlicher  aufgenommen.  Sein  Krystall- 
wasser  verliert  es  bei  100®. 

Aus  der  heifsbereiteten  Lösung  in  20  Teilen 
Methyl-  oder  Äthylalkohol  scheidet  sich  das 
Morphinchlorhydrat  in  wasserfreien  Körnern 
oder  rhombischen  Prismen  aus,  die  sich  bei 
15®  in  51  Teilen  Methylalkohol  lösen. 

In  der  wässerigen  Lösung  erzeugt  Queck- 
silberchlorid einen  weifsen,  krystallinischen 
Niederschlag  von: 

C„H,^N03.HCl  +  2HgCl2. 

Prüfung:  Das  reine  Morphinchlorhydrat 
mufs  —  in  Übereinstimmung  mit  dem  A.  D.  R. 
—  folgenden  Anforderungen  entsprechen: 

Es  mufs  farblose,  seideglänzende  Krystall- 
nadeln  oder  weifse,  würfelförmige  Stücke  von 
mikrokrystallinischer  Beschaffenheit  bilden. 

In  Wasser  und  Alkohol  sei  es  völlig  zu 
farblosen  und  neutral  reagierenden  Flüssig- 
keiten löslich. 

Auf  Platinbiech  erhitzt  verbrenne  es,  ohne 
Rückstand  zu  hinterlassen. 

Bei  100®  getrocknet,  darf  die  Gewichtsab- 
nahme nicht  mehr  als  14,5  Proz.  betragen  und 
das  restierende  Salz  darf  sich  beim  Erhitzen 
auf  130®  nicht  bräunen. 

Zum  Nachweis  von  Apomorphinchlorhydrat 
löst  man  eine  geringe  Menge  des  Salzes  in 
Wasser  und  überläfst  die  mit  Ammoniak  oder 


M  Husemann,  Zeitschr.  f.  analyt.  Cham.  8  (1864) 
d  15  (1876),  S.  103. 


«)  Gazz.  Chim.  7  (1877),  S.  297  und  Zeitschr.  f. 
analyt.  Chem.  17  (1878),  S.  373. 
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Ealinmcarbonat  übersättigte  Lösung  der  Ein- 
wirkung des  Luftsauerstoffes.  Bei  Gegenwart 
von  Apomorphin  nimmt  die  Lösung,  bezw.  die 
ausgeschiedene  Base  einen  grünlichen  Farben- 
ton an,  während  Äther  oder  Chloroform  nach 
dem  Schütteln  mit  der  Flüssigkeit  eine  violett- 
rote oder  blaue  Färbung  zeigen. 

Durch  konzentrierte  Schwefelsäure  darf  das 
Morphinchlorhydrat  nicht  verändert  werden. 
Braun-,  bezw.  Schwarzfärbung  würde  auf  fremde 
organische  Körper :  Salicin,  Zucker,  Narkotin, 
Code'in  u.  a.  m.  deuten. 

Terhalten  des  Morphinehlorhydrates 

^egen  Blltermandelwassery  bezw.  gegen 

Brom-  und  Jod- Alkallen. 

In  den  Lösungen  von  Morphinchlorhydrat 
in  Bittermandelwasser  z.  B.  0,05  :  20,0,  scheiden 
sich  nach  einiger  Zeit  Krystalle  aus,  welche 
von  Einigen  für  Oxydimorphin,  von  Anderen 
für  das  schwer  lösliche  Morphincyanhydrat 
gehalten  werden.  Für  diese  letztere  Ansicht 
spricht  der  Umstand,  dafs  es  —  worauf  zuerst 
H.  Eunz-Erause^)    aufmerksam    gemacht    hat 

—  zu  ähnlichen  Ausscheidungen  in,  besonders 
wässerigen,  Arzeneimischungen  kommen  kann, 
welche  neben  Morphinchlorhydrat  Brom-  oder 
Jodkalium  enthalten. 

Diese  Beobachtungen  lassen  sich  daher  wohl 
dahin  zusammenfassen,  dafs  von  den  Halogen- 
wasserstoffverbindungen des  Morphins  allein 
das  Chlorhydrat  leicht  löslich  ist,  während  die 
Verbindungen  mit  HCN,  HBr  und  HJ  zu  den 
schwer  löslichen  Morphinsalzen  gehören. 
Dieser  Umstand  ist  insofern  von  praktischer 
Bedeutung,  als  nach  teilweisem  Verbrauch  der 
betreffenden  Arzeneilösung  für  den  Eranken 
die  Gefahr  entsteht,  mit  dem  Reste  der 
Flüssigkeit  toxische  Dosen  Morphin  zu  sich 
zu  nehmen.  Die  Abscheidung  derartiger 
schwerlöslicher  Morphinsalze  läfst  sich  ent- 
weder —  nach  dem  Vorschlage  von  Neufs*)  — 
durch  Zusatz  einiger  Tropfen  Salzsäure,  oder 

—  nach  H.  Eunz-Erause  —  durch  Hinzugabe 
einer  geringen  Menge  eines  alkoholischen  Mittels 
verhindern.  (h.  K».-Kr8e.) 

Morphinsulfat: 

(Ci,H,,N03),  .H,S0,+3H,0 

wird  wie  das  Chlorhydrat  dargestellt. 

Es   krystallisiert    in  weifsen,    in  25  Teilen 


Wasser  von  15^  löslichen  Nadeln.  Die  Lösung 
reagiert  neutral.  Bei  100®  verliert  es  sein 
Erystallwasser,  von  dem  es,  wie  zahlreiche, 
zu  verschiedenen  Malen  in  Guareschi's  Labo- 
ratorium ausgeführte  Bestimmungen  ergeben 
haben,  nicht,  wie  allgemein  angenommen 
wird,*)  5,  sondern  nur  3  Moleküle  enthält. 
De  Regibus*)  fand  in  reinem  Morphinsulfat 
des  Handels,  wie  in  solchem,  nach  der  ge- 
wöhnlichen Methode  im  Laboratorium  darge- 
stellten, nie  mehr  als  7,8  Proz.  Wasser. 

Descloizeaux '^)  hat  ein  Morphinsulfat  mit 
TH^O  beschrieben,  welches  er  aus  den  Mutter- 
laugen der  Darstellung  des  gewöhnlichen  Salzes 
erhalten  hatte. 

Morphindithionat: 

Dasselbe  entsteht  durch  doppelte  Umsetzung 
aus  Baryumdithionat  und  Morphinsulfat  und 
Eindampfen  des  Filtrates.®) 

Es  krystallisiert  in  glänzenden,  weifsen,  in 
Wasser  leicht  löslichen  Nadeln,  die  bei 
95—100®  2  Mol.  Wasser  verlieren. 

Bei  170®  giebt  das  Salz  SOg  ab  unter 
Hinterlassung  von  Morphinsulfat  in  Form  einer 
braunen  Masse. 

Morphinmekonat: 

(C,,H,,N03\.C,H,0,+5H,0. 

Man  erhält  dasselbe  durch  Eintragen  von 
2  Mol.  fein  gepulvertem  Morphin  in  eine 
Lösung  von  1  Mol.  Mekonsäure  und  Eiu- 
dunsten  der  neutralen  Lösung  bei  gelinder 
Wärme. 

Das  Salz,  welches  vor  einiger  Zeit  zur 
arzeneilichen  Anwendung  in  Vorschlag  ge- 
kommen ist,  krystallisiert  in  weifsen,  zu 
Drusen  vereinigten,  in  Wasser  leicht  löslichen 
Nadeln. 

Morphintartrat: 

(C„H„NO,),.C,H,0.+3H30. 

Zu  seiner  Darstellung  trägt  man  in  eine 
erwärmte  wässerige  Lösung  von  2,5  Teilen 
Weinsäure  die  zur  Neutralisation  nötige  Menge 
(ca.  10  Teile)  sehr  fein  gepulvertes  Morphin 
ein.  Nach  dem  Filtrieren  und  Eindunsten 
der  neutralen  Flüssigkeit  hinterbleibt  das 
Salz  in  Form  einer  aus  kleinen  Nadeln  be- 
stehenden Erystallmasse.  Es  löst  sich  in  ca. 
10  Teilen  Wasser. 


1)  Arch.  der  Pharm.  226  (1888),  S.  307. 

«)  Arch.  der  Pharm.  226  (1888},  S.  606. 

•)  Nach  Pharm.  Helvetic.  ed.  III  (1893)  darf 
MorphiDsulfat,  bei  lOOo  getrocknet,  bis  12  Proz. 
an  Gewicht  verlieren.  S.  hierzu  auch  B.  Schmidt, 
Lehrb.  der  organ.  Chem.  IX  Aufl.  S.  1214. 


*)  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  8  (1886), 
S.  333  und  Jahresber.  f.  Chem.,  18ö6,  S.  1705. 

»)  Jahresber.  1886,  S.  1705. 

*)  De  Begibus,  Annal.  di  Chim  e  di  Farm.  8 
(1886),  S.  333  und  Jahresber.  f.  Chem.  1886,  S. 
17U5. 
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Das  sauere  Tartrat: 

krystallisiert  in  Prismen  von  geringerer  Lös- 
lichkeit als  das  neutrale  Salz. 

Morphinsalicylat: 

Dasselbe  entsteht  durch  Neutralisieren 
einer  alkoholischen  Lösung  von  4,7  Teilen 
Salicylsäure  mit  10  Teilen  gepulvertem  Morphin. 

Morphinoxalat: 

(C,,H,,N03),  .C.H^O.+H^O. 

Bildet  rhombische,  in  20  Teilen  Wasser  lös- 
liche Prismen. 

Morphinphtalat.  —  Wird  durch  Neutra- 
lisieren von  ortho-Phtalsäure  mit  Morphin  in 
Form  einer  amorphen,  in  Wasser  leicht  lös- 
lichen Masse  erhalten. 

Das  Salz  wurde  vor  einiger  Zeit  als  Arzenei- 
mittel  empfohlen. 

Das  Chloroplatinat  des  Morphins: 

(C,,H,,N03),.H,PtCle  +  6H,0 

bildet  einen  gelben,  käsigen  Niederschlag. 
Aus  siedendem  Alkohol  kann  es  krystallisiert 
erhalten  werden. 

ApomorphiD :  Cj^Hj^NOa  .  —  Diese  Base 
entsteht  aus  dem  Morphin  durch  Austritt  der 
Elemente  von  1  Mol.  Wasser : 

C,,H,,NO,-H,0=C,,H,,NO,. 

Das  Apomorphin  wurde  im  Jahre  1869  von 
Matthiefsen  und  Wright  entdeckt.^)  Zu  seiner 
Darstellung  wird  1  Teil  Morphin  mit  20  Teilen 
25-proz.  Salzsäure  im  Druckrohr  oder  im 
Autoclaven  drei  Stunden  lang  auf  140 — 150** 
erhitzt.^)  Nach  anderen  Angaben  ist  das  ge- 
eignetste Verhältnis  1  Teil  Morphin  auf  10  Teile 
25-proz.  Salzsäure.*) 

Matthiefsen  und  Wright  verwendeten  auf 
1  Teil  Morphin  10  Teile  35-proz.  Salzsäure. 
Die  Verwendung  25-proz.  Säure  an  Stelle  von 
35  proz.  ist  zuerst  im  Jahre  1872  von  Liebert 
empfohlen  worden. 

Nach  dem  Erkalten  wird  die  Flüssigkeit 
mit  luftfreiem  Wasser  verdünnt,  hierauf  mit 
Natriurobicarbonat  übersättigt  und  mit  Äther 
oder  Chloroform  extrahiert. 

Hierbei  geht  nur  Apomorphin,  nicht  aber 
unverändertes  Morphin  in  Lösung.  Auf  Zu- 
satz    von    konzentrierter    Salzsäure    zu    der 


ätherischen,  bezw.  Chloroform-Lösung  scheidet 
sich  Apomorphinchlorhydrat  in  Erystallen  aus. 
Ein  nochmaliges  Umkrystallisieren  aus  Wasser 
mufs  vermieden  werden,  da  hiermit  beträcht- 
liche Verluste,  infolge  der  verändernden  Ein- 
wirkung des  Luftsauerstoffes  auf  das  Salz,  ver- 
bunden sind. 

Liebert*)  weist  in  seiner  Arbeit  besonders 
auf  die  Schwierigkeiten  hin,  welche  sich  der 
Darstellung  eines  reinen  und  krystallisierten 
Apomorphinchlorhydrates  entgegenstellen.  Nach 
ihm  beträgt  die  Ausbeute  an  Apomorphin  nur 
5  Proz.  des  in  Arbeit  genommenen  Morphins, 
und  bei  Verwendung  einer  konzentrierteren 
Säure  als  35  Proz.  wirkt  diese  zersetzend  auf 
einen  Teil  des  Morphinchlorhydrates. 

Der  von  Arppe*)  aus  Morphin  durch  Er- 
hitzen mit  verdünnter  Schwefelsäure  auf 
150 — 160®  gewonnene  Körper  scheint  ebenfalls 
Apomorphin  gewesen  zu  sein. 

Dasselbe  bildet  sich  ferner  beim  Erhitzen 
einer  konzentrierten  Morphinchlorhydratlösung 
mit  konzentrierter  Chlorzinklösung  auf  120  bis 
125®,®)  sowie  —  neben  Methylchlorid  und  Wasser 
—  beln  Erhitzen  von  Godel'n  mit  Salzsäure 
auf  140® : 

C,,H,,(CH3)N03  +  HCl  =  CH3CI  +  H^O 

+  C,,H,,NO,. 

Das  Apomorphin  ist  eine  amorphe,  farblose 
Base,  die  sich  jedoch  an  der  Luft  alsbald 
grün  färbt.  Es  ist  in  Wasser  wenig  löslich, 
leicht  löslich  hingegen  in  Alkohol,  Äther, 
Chloroform  und  Benzol.  Ist  die  Base  rein, 
so  sind  die  betreffenden  Lösungen  farblos; 
eine  teilweise  veränderte  Base  giebt  dagegen 
verschieden  gefärbte  Lösungen,  und  zwar  zeigen 
die  wässerigen  und  alkoholischen  Lösungen 
alsdann  eine  smaragdgrüne  Färbung,  während 
die  Lösungen  in  Äther  und  Benzol  dunkel 
roth-violett,  und  diejenigen  in  Chloroform 
blau-violett  gefärbt  erscheinen. 

Die  kaiische  Lösung  des  Apomorphins 
bräunt  sich  an  der  Luft  infolge  von  Sauer- 
stoffabsorption. Von  Salpetersäure  wird  es 
blutrot  gefärbt. 

Die  Lösungen  der  Apomorphinsalze  besitzen 
—  besonders  in  der  Wärme  —  stark  redu- 
zierende Eigenschaften.  Goldchlorid  erzeugt 
in  ihnen  einen  purpurroten,  Pikrinsäure  einen 
gelben  Niederschlag. 


»)  Ann.  Chera.  Pharm.,  Suppl.  VII,  S    172. 

*)  Komment,  z.  A.  f.  d.  l5.  R.  von  Hager,  B. 
Fischer  u.  C.  Hartwich. 

*)  E.  Schmidt,  Lehrb.  der  erg.  Chem  II.  Aufl. 
S.  1216;  Uirsco  u.  Schneider,  Komment,  z.  A.  f. 
d.  D.  K,  lö91,  S.  128. 


*)  Mon.  Scient  [3],  2  (lö72),  S.  620;  Jahresber. 
1872,  S.  755. 

'^)  Ann.  Chem.  Pharm.  55  (1845),  S.  96. 
•)  Mayer,  B.  B.  4  (1871J,  S    121. 
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II.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


hu^  gehen  mit  fant  allen  Alkaloidreagentien 
Fällungen. 

l)a»  Apomorphin  unterscheidet  sich  vom 
Morphin  durch  seine  gröfsere  Löslichkeit  in 
Y/anM'j  und  Alkohol;  besonders  aber  durch 
M!lfH!l.OMlirhkeitinAtlier,('hloroformundBenzol, 
iü  iU*.tuu\  Morphin  fast  unlöslich  ist.  Ferner 
^^r/^rugt  verdünnte  Ferrichloridlösung  mit 
Morphinnal/.en  eine  blaue  Fflrbung,  während 
«irb  Apomorphin  unter  denselben  Bedingungen 
fhi  färbt.  DugegcM)  teilt  das  Apomorphin  mit 
(thtn  Morphin  die  Löslichkeit  in  den  Ätz- 
^Ikalififi  -  Ammoniak  ausgenommen  —  und 
/ißfkf  voraumiii'hllii'h  deswegen,  weil  es,  wie 
U'.UU^nik^  ein  llydroxyl  mit  Phenolcharakter 
^iitbalt, 

Wfiih'rn  lleaktionen  des  Apomorphins  sind 
U&nti  (lilorliydrat  angeführt. 

A|H»lllor|lhlllchlorliydrat«  --  Dasselbe 
Ui  dii4  einzige,  /u  ar/eneilicher  Verwendung 
kimfMMinde  Apomorphiusalx. 

Kk  krynIalÜNiert  iu  farblosen  oder  schwach 
grünlirh  gefUrltten  Prismen,  nach  anderen  An- 
gubitii  aurh  in  lilUttclien.  Das  Salz  löst  sich 
In  ra,  40  Teilen  Wasser  von  lö»  und  in 
*Mi  Toilim  Alkotiol;  in  Äther,  Chloroform  und 
lliui/ol  litt,  es  völlig  unlöslich,  iu  Amylalkohol 
faul  iiulöbllch.  (überschüssige  Natronlauge  löst 
Ort  Inirlit  ^^l  einer  an  der  Luft  sich  schnell 
rötenden,  spater  bräunenden  Flüssigkeit. 

l)ie  wässerigon  Lt^ungen  färben  sich  an 
der  l'Uit.  srbnell  grün;  durch  eine  Spur 
H  a  1  /  N  ä  u  r  e  k  i^i  u  e  u  d  i  e  s  el  b  e  n  j  e  d  o  c h 
farblos  erhalten  werden.') 

l'ür  eint»  Lösung  von  0,iiO  g.  des  Sabses  in 
U)  rc  WaMser  genügt  ein  Tröpfchen  Salzsäure 
von   Li'41  n\)iyi,  (iew. 

In  l^lHsigsanre  löst  sich  das  salzsauere  Apo- 
morphin ohne  Färbung  auf;  auf  Zusatz  einer 
Hpur  Kalinmjodat  nimmt  jedoch  die  Lösung 
eine  blutrote  Färbung  an.  Schüttelt  man  die 
Flüssigkeit  hierauf  mit  Äther  oder  Chloroform 
ans,  so  erscheinen  diese  blau  gefärbt.*) 

Hchüttelt  man  0,06  g  Apomorphinchlorhydrat 
mit  einer  Lösung  von  0,06  g  Ferrosulfat  in 
10  CO  Wasser,  so  färbt  sich  die  Flüssigkeit 
nai-h  und  nach  intensiv  blau,  später  schwarz; 
auf  ZuHat/  von  Alkohol  nimmt  die  Flüssigkeit 
ihre  ursprüngliche  blaue  Farbe  wieder  an. 
Äther,  UeUÄol  und  Chloroform  hingegen  bleiben 


beim  Schütteln  damit  farblos  (Flückiger). 
CodeYn,  Morphin,  Narcein  und  Narkotin 
geben  mit  Ferrosulfat  keine  Färbungen. 

Prfifang.  —  Neben  den  angeführten 
Eigenschaften  sind  für  die  Prüfung  des  Apo- 
morphinchlorhydrates  noch  folgende  Momente 
zu  beachten: 

Die  wässerige  Lösung  des  Salzes  mufs  klar, 
farblos  oder  doch  nur  schwach  grünlich  ge- 
färbt und  von  neutraler  Reaktion  sein.  Er- 
scheint die  l-proz.  Lösung  des  Salzes  grün 
gefärbt,  so  ist  dasselbe  zu  beanstanden.') 

Unter  dem  Mikroskope  mufs  es  die  Formen 
kräftig  entwickelter  Prismen  zeigen,  durch  die 
es  leicht  von  dem  in  dünneren,  nadelförmigec 
Prismen  krystallisierenden  Morphinchlorhydrat 
zu  unterscheiden  ist.*) 

Das  Apomorphinchlorhydrat  darf  keine 
amorphen  Massen  enthalten  und  das  trockene 
Salz  darf  beim  Schütteln  mit  Äther  diesen 
nicht  oder  doch  nur  ganz  schwach  rötlich 
färben. 

Auf  Platinblech  erhitzt,  mufs  es,  ohne  einen 
Rückstand  zu  hinterlassen,  verbrennen.  Wird 
seine  mit  Natriumbicarbonat  versetzte  wässerige 
Lösung  zuerst  mit  Luft  und  dann  mit  Äther, 
bezw.  Benzol  oder  mit  Chloroform  geschüttelt, 
so  färben  sich  die  beiden  erstgenannten  Lösungs- 
mittel dunkel  rot-violett,  das  letztere  hingegen 
blau-violett. 

Fügt  man  zu  einer  Spur  des  trockenen 
Salzes  zwei  Tropfen  Salpetersäure,  so  entsteht 
eine  blutrote  Färbung. 

Auch  im  Übrigen  giebt  das  Clorhydrat  alle 
oben  für  die  freie  Base  angegebenen  Reaktionen. 

Apomorphin  als  Reagens  auf  Nitrite 
im  Trinkwasser.  —  Das  Apomorphin  eignet 
sich  gleich  gut  wie  Meta-Phonylendiamin  zum 
Nachweis  von  Nitriten  im  Trinkwasser.  Spuren 
derselben  geben  sich  durch  die  schön  rote 
Farbe  zu  erkennen,  welche  entsteht,  wenn 
man  0,020  g  Apomorphinchlorhydrat  in  100 
cc  des  zu  prüfenden  Wassers  löst  und  mit 
Schwefelsäure  ansäuert. 

Codein '^)  oder  Methylmorphin: 

C,,H,,(OHXOCHg)NO  +  H^O. 
Diese  im  Opium  zu  0,3 — 2,0  Proz.  enthaltene 
Base  wurde  im  Jahre  1832  von  Robiquet  ent- 
deckt,     ihre    Zusammensetzung    wurde    von 
Gerhardt  festgestellt. 


>)  Hwriiboük,  Aroh.  der  Pharm.  223  (1885), 
H.  WM.  Nftüh  Mylius  wird  die  örünfärbung  der 
Aponiorphillühlürhydratlösungen  nicht  durch  den 
Zutritt  von  Ammoniak  (aus  der  Luft)  veranlafst, 
Mündern  wäre  auf  Rechnung  des  aus  der  Glasmasse 
in  Lösung  gehenden  Alkaus  zu  setzen  (Jahresber. 
für  Pharm.  1885,  S.  373). 


*)  Flückiger,  Reaktionen. 

')  E.  Schmidt,    Lehrb.    der  pharm.  Chem.  1.  c 

♦)  Nach  Komment,  z.  A.  f.  d.  D.  R.  von  Hager^ 
B.  Fischer  u    C.  Hartwich,  1891,  S.  294. 

'^)  Der  Name  ist  abgeleitet  von  dem  griech. 
Xiodeiaj  xoi^l  oder  auch  xcaSia,  Mohnkopf. 
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Die  Trennung  des  Codeins  vom  Morphin 
wurde  bereits  erwähnt.  Zur  Entfernung  der 
letzten  Spuren  Chlorammonium  und  Morphin- 
chlorhydrat krystallisiert  man  sein  Chlorhydrat 
aus  Wasser  um  und  erhält  aus  diesem  dann 
die  freie  Base  durch  Zersetzen  mit  Kalilauge. 
Das  gefällte  Codein  wäscht  man  zuerst  mit 
wenig  kaltem  Wasser,  dann  mit  Äther,  und  kry- 
stallisiert es  endlich  aus  siedendem  Wasser  um. 

Synthetisch  wird  das  Code'i'n  nach  folgenden 
Methoden  erhalten: 

1.  Durch  Erhitzen  gleicher  Moleküle  Morphin, 
Natrium-,  bezw.  Kaliumhydrat  oder  Natrium- 
methylat  und  Methyljodid  in  methylalkoholischer 
Lösung  auf  60^  und  nachfolgende  Extraktion 
des  Reaktionsproduktes  mit  Äther  :^) 

C,,H,,N0(0H)3  +  CH3J  +  KOH  = 

Morphin 

C,,Hj,NO(OHXOCH^)  +  KJ  +  H^O. 

Codein. 

Die  Ausbeute  ist  jedoch  nach  diesem  Ver- 
fahren eine  nur  geringe. 

2.  Nach  dem  Knoll  patentierten  Verfahren  *) 
wird  eine  Lösung  von  1  Teil  Morphin  in 
2  Teilen  90-proz.  Alkohol  mit  einer  zur  Lösung 
der  Base  hinreichenden  Menge  Kali-  oder 
Natronlauge  versetzt  und  zu  dieser  Lösung 
die  berechnete  Menge  oder  ein  geringer  Über- 
schufs  von  Natrium-  oder  Kaliummethylsulfat 
gegeben.  Diese  Mischung  wird  alsdann  während 
ca.  2  Stunden  am  Rückflufsktthler  im  Sieden 
erhalten.  Das  mit  Schwefelsäure  neutralisierte 
Reaktionsprodukt  wird  durch  Destillation  von 
Alkohol  befreit,  hierauf  mit  Wasser  verdünnt 
und  aus  der  Lösung  unverändertes  Morphin 
mit  Ammoniak  ausgefällt.  Dem  Filtrate  ent- 
zieht man  schliefslich  das  Code'in  durch  Benzol. 
Die  Reaktion  verläuft  im  Sinne  der  Gleichung: 

C^^H^(OH)NO,  +  CH3O  .  SOj  .  ONa  == 

Morphin 

C,,Hjg(0CH8)N02  +  HO  .  SOg  .  ONa 

Codein 

und  zwar  mit  fast  theoretischer  Ausbeute. 

Das  Codein  krystallisiert  aus  Wasser  in 
grofsen,  farblosen,  rhombischen  Oktaädern  mit 
1  Mol.  Krystallwasser,  welches  bei  100**  ent- 
weicht. Aus  wasserfreiem  Äther  und  aus 
Benzol  erhält  man  es  in  kleinen,  rhombischen, 
wasserfreien  Prismen. 

Das  wasserfreie  Code'in    schmilzt   bei  153®. 


Es  löst  sich  in  80  Teilen  Wasser  von  15**  und  in 
15  Teilen  Wasser  von  100^  Die  Lösung  besitzt 
bitteren  Geschmack  und  alkalische  Reaktion 
und  ist  linksdrehend. 

Von  Alkohol,  Äther,  Chloroform,  Benzol, 
Schwefelkohlenstoff  und  Amylalkohol  wird  es 
leicht  gelöst;  in  Potroläther  ist  es  dagegen 
nur  schwierig  löslich. 

Von  Ammoniak  wird  Code'in  leicht,  von 
Kali-,  bezw.  Natronlauge  hingegen  nicht  auf- 
genommen. 

Das  CodeYn  ist  eine  tertiäre  Base  und  ent- 
hält nur  eine  einzige  Hydroxylgruppe;  es 
liefert  demgemäfs  nur  ein  Monoacetylderivat, 
während  Morphin  aufserdem  auch  eine  Diacetyl- 
verbindung  bildet. 

Beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Kalilauge 
liefert  Codein  neben  anderen  Produkten : 
Ammoniak,  Methylamin  und  Trimethylamin. 

Durch  12-  bis  14-standiges  Erhitzen  mit 
rauchender  Salzsäure  im  Druckrohr  auf  150® 
wird  es  in  Methylchlorid  und  Apomorphin  ge- 
spalten (Matthiefsen  und  Wright.  Vgl.  Apo- 
morphin, S.  373). 

Durch  Erhitzen  von  Code'inchlorhydrat 
mit  Chlorzink  auf  180**  erhält  man  Apo- 
code'inchlorhydrat:  CjgHi^NOj  .  HCl. 

Reaktionen  des  Godei'iis:  Das  Codein 
löst  sich  in  konzentrierter  Schwefelsäure  in 
der  Kälte  ohne  Färbung  auf;  erwärmt  man 
die  Lösung  schwach,  so  färbt  sie  sich  violett. 

Ferrichlorid  erzeugt  in  Codelfnlösnngen  direkt 
keine  Blaufärbung  (Unterschied  von  Morphin) ; 
wohl  aber  entsteht  eine  schöne,  intensiv  blaue 
Färbung,  wenn  man  zur  Lösung  der  Base  in 
konzentrierter  Schwefelsäure  einen  Tropfen 
Ferrisulfat-  oder  sehr  verdünnter  Ferrichlorid* 
lösung  giebt. 

Jodsäure  wird  von  Codein  nicht  reduziert 
(Unterschied  von  Morphin). 

Dagegen  giebt  es,  wie  Morphin,  die  grüne, 
auf  der  Umwandlung  in  Apomorphin  beruhende 
Farbeureaktion. 

Froehde*s  Reagens  erzeugt  zunächst  eine 
gelbe,  dann  in  grün  und  endlich  in  blau  über- 
gehende Färbung. 

Mit  Erdmann'schem  Reagens  entsteht  erst 
eine  gelbbraune,  dann  in  grün  übergehende 
Färbung. 

Eine  mit  2 — 3  Tropfen  konzentrierter  Rohr- 
zuckerlösung versetze  Lösung    von  Codein  in 


*)  örimaux,  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [5]  26 
(1882),  S.  274;  Hesse,  Ann.  Chem.  Pharm.  222 
(1883),  S.  210. 

«)  Jahresber.  f.  Pharmacogn.  1887,  S.  423;  E. 
Schmidt,  Lehrb.  der  pharm.  Chem.  II.  Aufl.  Bd. 


II,  S.  1218;  Annal.  dl  Chim.  e  di  Farmacol.  6 
(1887),  S.  236.  Von  Dott  wurde  anfangs  die  Ver- 
Wendung  von  Methylchlorid  (?)  empfohlen.  Der 
praktische  Wert  dieses  Verfahrens  muss  dahin  ge* 
stellt  bleiben. 
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konzentrierter   Schwefelsäare    förbt    sich    bei 
gelindem  Erwännen  intensiv  parpuntit. 

Erhitzt  man  Codein  mit  reiner  konzentrierter 
Schnefelsäarc  auf  150°  und  fügt  nach  dem 
Erkalten  einen  Tropfen  Salpetersäure  hinzu, 
so  nimmt  die  Flüssigkeit  eine  blutrote  Farbe 
an.  Bringt  man  zn  einer  Spur  Codein  zwei  ■ 
Tropfen  Natriumhjpochlorillösang  und  vier 
Tropfen  Schwefelsäure,  so  entsteht  eine  intensiv 
blauo  Färbung. 

Prfifuilf^.  —  Die  Reinheit  des  Codeins 
ergieht  sich  schon  aus  dem  Aussehen  der 
Krystalle,    nie  auch    ans    der  LOsIichkeit    in 

warmem  Wasser,  bezw.  in  Ammoniak  und  Äther. 

Auf  Platinblech  erhitzt,  mufs  es  ohne  Rück- 
stand verbrennen  und  mit  konzentrierter 
Scbwefülsünre  mufs  es  eine  farblose  Lösung 
geben  i  eine  etwaige  Färbung  könnte  durch 
Narkotin,  bezw.  andere  Alkaloide,  Glykoside 
u.  s.  w.  verursacht  werden. 

Seine  wässerige,  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure angesäuerte  LOsung  darf  sich  weder  auf 
Zusatz  von  Ferrichlorid  färben,  noch  darf 
dieselbe  Jodsäore  reduzieren  (Morphin). 

Codetnsalze.  —  Das  Codein  ist  eine  starke 
Base.  Als  solche  neutralisiert  sie  nicht  nur 
olle  Säuren,  sondern  fällt  auch  Kupfer,  Blei, 
Eisen  und  Kobalt  aus  ihren  Losungen  aus. 
Die  Codeinsalze  krystaliisieron  gnt  und  sind 
>!on  inteusiv  bitterem  Geschmack.  Ferrichlorid 
erzeugt  in  ihren  Lösungen  keine  Färbung 
(Unterschied  von  den  Morphinsalzen). 

Das  Codcinchlorhydrat: 

C,gHj,N0g.HCl  +  3H,0 
bildet  weifsc,    in    20  Teilen  Wasser    von  15" 
lösliche  Nadeln. 

Das  S  u  1  f a  t :  (C,gH„N03)j .  HjSO,  -|-5H,0 
krystallisiert  in  rliombischen,  glänzenden,  in 
ao  Teilen  Wasser  loslichen  Prismen. 

CodelDphosphat: 

•^.s^siNO,  .H,PO, +aHaO.») 
Dieses,  nach  dem  A.  D.  R.  allein  offizinelte 
Codeinsalz  bildet  —  durch  Kentralisiereu  von 
Ortho- P ho sphorsäure  mit  Code'in  und  Fällen 
des  Salzes  mit  Alkohol  gewonnen  —  feine, 
weiße  Nadeln  oder  kurze,  in  Wasser  leicht,  iu 
Alkohol  schwor  lösliche  Prismen  \on  bitterem 
Geschmack. 

Die  wässerige  Lösung  besitzt  schwach  sauere 
Reaktion.  Beim  Erhitzen  auf  100**  mufs  es 
ca.  8,3  Proz.  an  Gewicht  verlieren. 

Konzentrierte  Schwefelsäure    darf  das  Salz 


auch  beim  Erwärmen  nicht  färben;  auf  Za> 
satz  eines  Tropfens  sehr  verdQnntcr  Ferri- 
cbloridlösung  entsteht  eine  blaue  oder  violette 
Färbung.  Die  wässerige  Lösung  (1  -|- 19)  glebt 
mit  Silbemitrat  einen  gelben  Niederschlag ; 
nach  dem  Ansäuern  mit  Salpetersäure  darf 
hingegen  mit  Silbernitrat  weder  ein  Nieder- 
schlag, noch  eine  Trflbung  entstehen. 

Die    mit    Salzsäure    angesäuerte    wässerige 
Lösung  darf  durch  Chlorbarynm  nicht  getrübt 
werden.     Ferrichlorid  darf  in  der  wässerigen 
I  Lösuug  keine  Blaufärbung  verursachen. 

!       ApocodelD :    C|gH,,NOj.    —    Das    Apo- 

codem    wurde     zuerst    im    Jahre    lb70    von 

Matthiefsen  und  Bumsido'}   aus  Codelnchlor- 

,  hydrat  gewonnen,  indem  sie  dieses  mit  einem 

Oberscbufs    von    Chtorzink    in  konzentrierter 

'  Lösung    während     15  Minnteu    auf  170— ISO** 

I  erhitzten.      Das   Keaktiousprodukt,    aus    dem 

I  sich  das  Apocudeiuchlorhydrat   beim  Erkalten 

I  abscheidet,    wird    in   Wasser    gelöst,  und  aus 

der   wässerigen  Lösung    das  Chlorhydrat    der 

!  Base    durch  Zusatz   von    überschassiger  Salz- 

I  säure  gefällt. 

I  Ausletzteremgewinntman  die  freie  Base  durch 
I  Zersetzen  mit  Natronlauge  und  Extrahieren 
I   mit  Äther. 

Nach  E.  Merck   (1891)    scheidet   sich    das 

i|  Apocodclu  auf  Zusatz  von  Ammoniak  zu  der 

'  siedenden  Lösung  seiner  Salze  in  Nadeln  aus, 

I   Von  anderen  Autoren  wird  es  als  amorph  und 

ii  von  gummiarliger  Bosch  alTculioit  beschrieben. 

I       Das  Aiiocodein   ist  in  Alkohol,  Äther  und 

Chloroform  löslich,    in  Wasser   fast  unlöslich. 

IJ       Vom  CodcIo    unterscheidet    sich    das  Apo- 

codein     durch    seinen    Schmelzpunkt:     HÜ", 

durt^   die   geringere  Löslichkeit    und    durch 

dio    Krystallform    der    freien   Itase,  wie    der 

|l  Salze. 

I  Mit  Schwefelsäure  färbt  sich  Apocodcia 
.  rot-braun  uud  mit  Salpetersäure  rot.  In 
Chlorwasser  löst  es  sich  mit  gelber,  auf 
'  Zusatz  von  Ammoniak  iu  rot  Qbergebeuder 
i|  Farbe. 

I  Behandelt  man  Apocodeiu  mit  Maugan- 
superoxyd  uud  Wasser  uud  hierauf  mit 
I  Essigsäure,  so  iärbt  sich  die  Mischung  grUo, 
uud  aus  der  filtrierten,  grünen  Lösung  nimmt 
I  Chloroform  einen  blauen  Farbstoff  aui.*) 

Alkoholische  .^pocodelulösung  färbt  sich  mit 
'I  Ferrichlorid  grün-braun. 

I  Das  Apocodeluchlorhydrat: 

II  C,„H,.NO,  .HCl 


')  EinigeAulorengebeDSMol.Krystallwaiaei 
■)  Ann.  Chem.  Pharm.  168  (1871),  8.  lai. 


)  Flückiger,  Reaktionen,  iö! 
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ist  ein  amorphes,  grün-gelbes,  in  Wasser  sehr 
leicht  lösliches,  in  Salzsäure  hingegen  unlös- 
liches Pulver  (E.  Merck).  Vom  Apomorphin 
unterscheidet  sich  Apocodelfn  durch  seine  gröfsere 
Beständigkeit. 

Arzeneilich  ist  es  von  Morell  als  kräftiges 
Expectorans  empfohlen  worden.^) 

Pseudoeodei'n:     Cj^H^jIsOa-f-H^O.  — 

Diese  Base  wurde  von  E.  Merck  unter  den 
Nebenprodukten  der  Apocodeindar- 
stelluug  aufgefunden.*) 

Das  Pseudocodein  krystallisiert  in  glänzenden 
Nadeln  und  unterscheidet  sich  vom  Codeün 
durch  den  höheren  Schmelzpunkt :  179®,  durch 
seine  geringere  Löslichkeit  in  den  gewöhn- 
lichen Lösungsmitteln,  durch  die  Krystallform 
der  Base,  wie  deren  Salze  und  durch  sein 
Verhalten  gegen  Ammoniak,  durch  welches 
es  sowohl  in  der  Kälte,  als  in  der 
Wärme  gefällt  wird.  Hingegen  teilt  es  die 
optische  Aktivität  des  Code'ins:  wie  dieses 
ist  es  liuksdrehend. 

Das  Chlorhydrat:  Ci^H^iNOg  .  HCl 
schmilzt  bei  217—218®. 

Das  Pikrat  schmilzt  bei  209—210®. 

Die  physiologische  Wirkung  des  Pseudo- 
codeYns  ist  drei  Mal  schwächer  als  diejenige 
des  Codel'ns. 

Konstitution  des  Morphins  und  des 

Godeins. 

Morphin  läfst  sich  in  Codelfn  überführen, 
indem  man  es  mit  Methyljodid  in  Gegenwart 
von  Kaliumhydroxyd  behandelt.*) 

Verwendet  man  dagegen  Äthyljodid  an 
Stelle  von  Methyljodid,  so  erhält  man  Äthyl- 
morphin  oder  Codäthylin: 

C,,H,,N0C0H)(0C,H,)  +  H,0, 

eine  bei  85*'  schmelzende  Base  von  gleicher 
Giftigkeit  wie  Codein. 

Diese  Äther  des  Morphins  —  Codein  und 
Codäthylin  —  sind  tertiäre  Basen ;  als  solche 
verbinden  sie  sich  mit  den  Alkyljodiden  zu 
Additiousprodukten,  welche  beim  Behandeln 
mit  Silberoxyd  in  Hydrate  von  Ammouium- 
basen  übergehen.  Werden  diese  letzteren 
der  Destillation  unterworfen,  so  spalten  sie 
die  Elemente  eines  Moleküls  Wasser  ab, 
indem  sie  in  neue  tertiäre  Basen  übergehen, 
welche  ein  Alkoholradikal  an  Stickstofif  gebunden 
enthalten. 


Das  Codeinmethylhydrat  geht  derart 
nach  der  Gleichung: 

CIL. 

c,,Hj,o(OH)(och,)-n/      =  H3O  4- 

Ci,Hi«0(0H)(0CH3)=N .  CH3 

in  Methocodeln  oder  Codomethin 
oder  —  nach  Hesse  —  Methylmorphi- 
methin  über. 

Diese  neue  Base  krystallisiert  in  Prisnien 
vom  Schmelzp.  118**,5. 

In  analoger  Weise  entsteht  aus  Codeln- 
äthylhydrat  das  Äthocodeln,  Codo- 
äthin  oder  Methylmorphiäthin  nach 
Hesse  * 

■Ci,H,eO(OH)(OCH3)=N.C,H,. 

Diese  Verbindungen  sind  tertiäre  Basen ; 
mit  Äthyljodid  treten  sie  zu  Additionspro- 
dukten zusammen,  deren  Hydrate  beim  Er- 
hitzen auf  130^  nach  dem  zuerst  von 
A.  W.  V.  Hofmanu*)  am  Piperidin  und 
Coniin  nachgewiesenen  Gesetz  der  erschöpfen- 
den Methylieruug  zersetzt  werden  (s.  im 
vierten  Abschnitt:  Allgemeines). 

Beim  Äthocodelnmethylhydrat  z.  B.  ver- 
läuft die  Zersetzung  nach  v.  Gerichten  und 
Schrötter*)  im  Sinne  der  Gleichung: 

Ci,H,,0(0H)(^CH3)=N^cV  =  2H,0  + 

^OH 


Äthooodeinmethylhydrat. 

N^C^H,  +  G„H,0(OCH,). 

^*^^  PhenanthrenderiTat. 

Methyl- Athyl-Propylamin. 

Diesen  Befunden  stehen  jedoch  die  Unter- 
suchungsresultate von  Hesse  ^)  gegenüber, 
welcher  die  Bildung  von  Methyl-Äthyl-Propyl- 
amin  bestreitet  und  die  bei  der  Reaktion 
entstehende  Base  für  Trimethylamin  erklärt. 
Nach  Hesse  entspricht  der  Reaktionsverlauf 
vielmehr  der  Gleichung: 

C„H,,0c0HX0CH3)=N^V  =  N(CH8)2,+ 

Uli  Trimethylamin 

Ci4H,OcOCH3)  -f  CH3.  OH  +  CgH^  +  H^O. 

In  der  That  erhielt  Hesse  bei  analoger 
Behandlung  des  Methocodeinmethylhydrates  die 
aus  der  nachstehenden  Gleichung  ersichtlichen 
Zersetzungsprodukte : 


»)  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  18  (1891), 
S.  252  u.  3Ö2. 

«)  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  161. 

«)  Grimaux,  Compt  ÜHod.  92  (18öJ),  S.  1140 
u.  1226;  98  Clööl),  8.  67,  217  u.  591. 

Qnareiehi,  Alkaloid«. 


*)  B.  B.  14  (1881),  S.  494,  659  u.  705. 

*)  B.  ß.  16  (iÖ82),  S.  14ö8. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  222  (1883),  S.  223. 
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C,,H,,0(OH)(OCHg)=N(-CHg  =  N(CHg)g-j- 
\0H 
2CH,  .0H  +  C,^H,0(OCHj). 

Aus  diesen  Untersncbnngen  von  v.  Gerichten 
und  Schrötter  nnd  von  Hesse  geht  souach  in 
fl  herein  Stirn  inender  Weise  hervor,  dafs  das 
Morphin  —  nnd  damit  auch  das  Codetn  —  Ab- 
kömmlinge des  Phenantbrcns  siudi  dagegen 
bleibt  die  Natur  des  nebenher  sich  bildenden 
aliphatischen  Amins  zn nächst  noch  uuent* 
schieden. 

Dafs  bei  der  Destillation  des  Morphins  mit 
Zinlistaub  Phenanthren  direkt  erhalten  wird, 
wurde  schon  früher  erwähnt.  Dasselbe  ent- 
steht aber  ferner  auch  ans  den  bereits  oben 
als  PheuaDtbrenderLvate  bezeichneten  stick- 
fitofffreicn  Zersetz uugsprodukten,  wenn  diese 
der  gleichen  Bebandlnug  unterworfen  werden. 
Nach  V.  Gerichten  und  Suhrötter  besitzen 
diese  aus  MethouodeTn,  bezn.  Mcthocodätbylln 
resultierenden  Verbindungen  eine  den  nach- 
stehenden Formeln  entsprechende  Konstitution: 

Zersetzungsprodukt 

dM  MttliociHleioiL  UathowidiitlijUai : 

I      >,o  I      >c,o. 

CHg.O.CjHg'  CjHg.O.C^Hg/ 

War  schon  hierdurch  das  Morphiu  mit 
Sicherheit  als  ein  Phcnantbrenabkümmling 
charakterisiert,  so  erhielt  diese  Auffassung 
noch  eine  weitere  Begründung  durch  die  Unter- 
snchangon  von  0.  Fischer  und  v,  Gerichten,') 
indem  diese  Forscher  durch  Erhitzen  von 
Diacetylmorphinjodmethylat  mit  Silberacetat 
and  Essigsänreanhydrid  neben  Jodsilber  und 
einem  nach  Hüriugslake  riechenden  Amin 
einen  Körper;  C,gH,,0,  erhielten,  welchen 
sie  als  Diacetyldioxyphenanthren 
ansprechen : 

Ci,H,^0(OCOCHg)j=Nf  +CHgCOOAg 

+  (CH,CO),0  —  AgJ  +  30,H,0,  +  C,H,N 
+  C,^Hg(QCOCH,),. 

Durch  Verseifen  dieses  KOrpers  gelaugten 
sie  schliefslich  zu  einer  Verbindung,  die  so- 
wohl die  Zusammensetzung  —  C,^H,gOj  — 
wie  die  Eigenschaften  eines  D  i  o  x  y  - 
phenanthrens  besitzt :  es  ist  leicht 
oxydierbar,    schmilzt   hei    143''  und    ist   mit 


dem   Phenanthren -Hydrocbinon    von    Graebe 
nicht  identisch. 

Die  gleiche  Zersetzung  wie  das  Diacetyl- 
niorphiujodmethylat  erleidet  auch  das  A  c  e  t  y  1- 
codelnjodmetbylat:  als  Reaktions- 
produkt  entsteht  in  diesem  Falle  A  c  e  t  y  1  - 
methyldioxypbenauthren: 

C,,HgO(OCHa)(O.C0CHg) 
und  die  Base  C'^H^N. 

Aus  diesen  Untersuchungen  von  v.  Gerichten, 
Schrötter  und  von  0.  Fischer -v.  Gerichton 
gebt  demnach  mit  Bestimmtheit  hervor,  dafs 
der  Stickstoff  des  Morphins  einem  kompli- 
zierten, aus  einer  geschlossenen  Kette  ge- 
bildeten Kerne  angehürt  und  ferner,  dafs  das 
Morphiu  ein  Phenanthrouabkömmling  ist. 
Hingegen  geben  sie  keinen  Aufscblufs.  wie, 
bezw.  durch  welche  Gruppen  die  Affinitäten 
des  Stickstoffes  gesättigt  sind. 

War  die  von  v,  Gerichten  und  Schrötter 
erhaltene  Base  wirklich  Methyl-Äthyl-Propyl- 
amin,  so  kann  im  Morphin  auch  keine  an 
den  Stickstoff  gebundene  Methylgmppe  vor- 
handen sein;  war  die  Base  hiugegen,  wie 
Hesse  annimmt,  Trimethylamiu  oder  auch 
vielleicht  Dimetbyl-Athylamin,  so  mnfs  das 
Morphinmolekßl  dem  Stickstoff  angelagertes 
Methyl  enthalten. 

Dies  war  der  Stand  der  Frage,  als  im 
Jahre  1S89  die  bedeutenden  Arbeiten  von 
Knorr*)  erschienen. 

Knorr  ging  bei  seinen  Untersuchungen  vom 
Metbocodeinmeihylhydrat  aus,  indem  er  dieses 
der  trockenen  Destillation  unterwarf.  Neben 
dem  Phenauthrenderivat:  CuHj^Oj  von 
V.  Gerichten  und  Schrötter  (s.  o.)  entstand 
dabei  als  einzige  basische  Verbindung 
Trimethylarain. 

Als  hierauf  Knorr  das  Mcthocode'in  mit 
Essigsäureanliydrid  bei  100—200"  zersetzte, 
erhielt  er : 

1.  Acetylmethyldioiyphenantbren 
vom  Schmelzp.  131",  welches  auch  vorher  schon 
von  V.  Gerichten  und  0.  Fischer  beobachtet 
worden  war; 

2.  eine  Base,  welche  vielleicht  der  Boaktiou 
entgangenes  Metboeodelu  war; 

3.  eine  ölige,  bei  128 — 130"  siedende 
Base,  welche  er  als  ^-Oxyüthyldimo- 
thylam  i  n ; 

CHj  .  OH 

I 

CHg  .  N(CHg), 
erkannte  und  welche  mit  dem  D  i  m  e  t  h  y  1  - 
ätbytalkin    von   Ladenhurg   identisch   idt. 


»)  B.  B.  1»  (1886),  S.  792. 
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Darch  Behandeln  mit  Methyljodid  gelang  Enorr 
ihre  Überführung  in  Cholin. 

4.  Eine  flüchtige  Base,  deren  Chloroplatinat 
bei  230 — 231®  schmilzt  und  welche  als 
Dimethylamin  charakterisiert  werden 
konnte. 

Bei  der  Zersetzung  des  Methocodelfns  mit 
Essigsäureanhydrid  bildet  sich  zuerst  Acetyl- 
methocodem ;  aus  diesem  entstehen  dann,  als 
Produkte  fortschreitender  Zersetzung,  die  an- 
geführten übrigen  Verbindungen.  Die  Zer- 
setzung kann  jedoch  derart  geleitet  werden, 
dafs  sie  mit  fast  quantitativer  Ausbeute  der 
Gleichung : 

C„H,,NO,  =  C„H,,0,  +  C,H„NO 

AcetylinethoeoaelD  Aoetylmethyldioxy-    Ozy&thyldimetbyl- 

phenänthren  amln 

entspricht. 

Aus  diesen  Untersuchungen  geht  hervor, 
dafs  von  den  drei  Kohlenstoffatomen,  deren 
Bindungsart  vorher  unbekannt  war,  das  eine 
in  Form  einer  CH^- G  r  u  p  p  e  mit 
dem  Stickstoff  verbunden  ist^) 
und  dafs  folglich  —  da  nur  noch  zwei  dispo- 
nible Kohlenstoffatome  übrig  bleiben  —  da's 
Morphin  keinen  Pyridinkern  ent- 
halten kann. 

Von  besonderer  Bedeutung  ist  ferner  die 
Bildung  von  /J-Oxyäthyldimeihylamin,  da  da- 
mit der  Beweis  erbracht  ist,  dafs  noch  ein 
zweites  Kohlenstoffatom  dem  Stickstoff  ange- 
lagert ist.  Aufserdem  wird  dadurch  auch  die 
von  Skraup  und  Wiegmann  *)  bei  der  direkten 
Zersetzung  des  Morphins  mit  alkoholischer 
Kalilauge  bei  180®  beobachtete  Bildung  von 
Methyläthylamin: 

erklärlich. 

Hiernach  darf  als  erwiesen  betrachtet 
werden,  dafs  dem  Stickstoff  des  Morphins 
zwei  Alkoholradikale  angelagert  sind,  von 
denen  das  eine  aufserdem  sauerstoffhaltig 
seiu  mufs. 

Alle  bisher  auf  dem  Gebiete  der  Morphin- 
forschung gewonnenen  Resultate  lassen  sich 
somit  —  nach  Knorr  —  in  folgende  Sätze 
zusammenfassen : 

1.  Das  Morphin  ist  eine  tertiäre  Base. 

2.  Es  enthält  eine  an  Stickstoff  gebundene 
Methylgruppe. 


3.  Im  MethocodeYn  sind  zwei  Methylgruppen 
an  Stickstoff  gebunden.  Die  Umwandlung 
des  CodeYns  in  Methocodelfn  läfst  sich  daher  nur 
als  Folge  der  Sprengung  einer  den  Stickstoff 
des  Morphins  enthaltenden,  geschlossenen  Kette 
erklären. 

4.  Diese  Annahme  stimmt  mit  der  Thatsache 
überein,  dafs  —  unter  sonst  gleichen  Bedingungen 
—  Methocodeln  2  Atome  Brom  mehr  addiert 
als  Codelfn. 

5.  Das  Morphin  enthält  einen  Phenänthren- 
kern,  welcher,  mit  Rücksicht  auf  den  höheren 
Wasserstoffgehalt  des  Morphins,  zum  Teil 
reduziert  sein  mufs. 

6.  Methocode'in  zerfällt  beim  Behandeln  mit 
Essigsäureanhydrid  glatt  in  ein  Phenanthren- 
derivat  und  in  /i?-Oxyäthyldimethylamin.  Die 
Bindung  dieser  Komponenten  mufs  eine  äther- 
artige sein  und  zwar  kann  dieselbe  nur  durch 
den  Sauerstoff  des  Oxyäthyldimethylamins  ver- 
mittelt werden. 

7.  Das  Morphin  enthält  zwei  Hydroxyl- 
gruppen, von  denen  die  eine  Phenol-,  die  zweite 
einen  alkoholischen  Charakter  besitzt;  und 
ferner  ein  drittes,  indifferentes  Sauerstoffatom, 
welches  voraussichtlich  als  Kopula  dient. 

8.  Die  alkoholische  Hydroxylgruppe  des 
Morphins  bewahrt  ihren  Charakter  im  Metho- 
code'in, und  erscheint  erst  nach  der  Umwand- 
lung dieses  letzteren  in  Acetylmethyl- 
dioxyphenanthren  als  Hydroxyl  mit 
Phenolcharakter. 

Unter  Berücksichtigung  aller  dieser  That- 
sachen  gelangt  Knorr  schliefslich  zu  der 
Morphinformel  : 

OH 

I 
*CH 


/  **CH   n 


*CH    CH, 


(I)(C,oH,.OH) 


in  der    die  alkoholische  Hydroxylgruppe    bei 
*  oder  bei  **  angelagert  sein  kann. 

Das  Morphin    würde    hiernach    ein  Oxazin 
oder  ein  Derivat  des  Methylmorpholins: 


*)  Dies  stimmt  mit  der  schon  verschiedentlicher- 
seitis  beobachteten  Thatsache  überein,  dal's  nur 
dann  Methylamin  unter  den  Zersetzungsprodukten 
des  Morphins  auftritt,  wenn  durch  energische 
Reaktionen  die  vollständige  Zerstörung  des  Alkaloid- 


moleküles   stattgefunden  hat.    (Wertheim,    Annal. 
der  Chem.  78  [1850],  S.  210;  Barth  und  Weidel, 
Monatsh.    f.  Chem.  4  [1883],    S.  702;    Anderson« 
Annal.  der  Chem.  77  [1851],  S.  376.) 
^)  MonaUh.  f.  Chem.  10  (1889),  8.  101. 
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11.  Abschnitt     fiasen  mit  geschlossener  itettd. 


1.1^^;^ 


H,C 


/\ 


H,C 


CH 

I 
CH 


t 


\n/c 


2 


CH 


8 

sein.  Immerhin  bleiben  anch  bei  Annahme 
der  Knorr*schen  Morphinformel  noch  zwei 
Punkte  unaufgeklärt :  einesteils  ist  die  Stellung 
der  Phenol-Hydroxylgruppe  im  Phenanthren 
noch  festzustellen,  und  dann  ist  noch  der  Nach- 
weis zu  fahren,  welchem  der  beiden  möglichen, 
durch  die  Formelbilder: 


Giebt   man   dem   Phenanthren    die    Struktor- 
formel : 

CH    CH 


HC       C       CH 

I    A      I      B      I 

C       C       CH, 
HC       C       CH 

I         Dl        I 
1  O  I 

HC       CH 


II 


/\ 


bezw. 


dargestellten  Isomeren  das  Morphin  entspricht. 


CH 

so  kann  der  Morpholinrest  nur  einem  der 
beiden  Kerne  B  und  B',  welche  beide  vier 
disponible  Kohlenstoffatome  besitzen,  angelagert 
sein. 

Die  Bildung  des  /J-Oxyäthyldimethylamins 
läfst  sich  nach  der  Knorr'schen  Formel  (I) 
in  befriedigender  Weise  erklären ;  ebenso  der 
Übergang  des  Codei'nmethylhydratesinMetho- 
c  0  d  e  X  n  (Methylmorphimethin).  Letzterer 
Vorgang  vollzieht  sich  nach  Knorr  im  Sinne 
der  Gleichung: 


(C,,H,  .  0CH3)<^ 


HO.CH    0 
/       CH    CH. 


=  H,0+  (C,,H,.0CH3)< 


/ 


\ 


CH.OH 


^  yCH 

CH .  0 .  CHj .  CHj .  ^\pii 
CH 


8 


"^  i?<CH! 


CH 


HO 


8 


Im  Methocodeiu  sind  zwei  Methylgruppen 
an  Stickstoff  gelagert,  woraus  sich  die  Bildung 
von  Dimethylamin  erklärt.  Die  Spaltung  des 
AcetylmethocodeJns  in  Acetylmethyl- 
dioxyphenanthren  und  Oxyäthyldimethylamin 
würde  sich  sonach  durch  folgende  Gleichung 
interpretieren  lassen: 


0 


/CO .  CH, 


CH 


(C,,H,  .  OCH3) 


O.CH,.CH,.N<^j]« 


C.O.COCH3  HO.CH2 


=  CC,,H,.0CH3) 


+ 


CH 


2 


N 


l/CH 


\CH3 


Aoetylmethyldiozyphenantbren. 


Ozy&thyldimethyl- 
amin. 


Methooodeln. 

Das  durch  v.  Gerichten  und  Schrötter  aus 
Morphin  dargestellte  Phenanthrolin  ist  eine 
ungemein  leicht  oxydierbare  Base  und  ist  — 
nach  Knorr  —  vielleicht  nichts  anderes  als 
das  Morpholin  des  Pheuauthrens. 

Das  C  0  d  e  i  u  hat  voraussichtlich  die  gleiche 
Konstitution  wie  Morphin,  und  enthält  sehr 
wahrscheinlich  die  Methylgruppe  in  Form  eines 
dem  Phenanthrenkern  angelagerten  Methoxyls. 

In  welcher  Weise  der  Austritt  der  Elemente 
des  Wassers  aus  dem  Morphiumolekül,  durch 
den  der  Übergang  dosselbon  in  A  p  0  m  0  r  p  h  i  n 
bedingt  ist,  vor  sich  geht,  ist  zur  Stunde  noch 
unaufgeklärt. 

Von  den  übrigen  Opiumbasen  enthalten 
wahrscheinlich  auch  Thobain  und  Narcein 
den  Stickstoff  nicht  in  Form  eines  Pyridiu- 
restes.  Einige  >iotizen  über  diese  beiden 
Basen  dürften  hier  am  Platze  sein. 

Theba'Jn  oder  Parainorphiii : 

C^j^HgjNOjj. 

Diese  Base  wurde  im  Jahre  I83j  von 
Thibouniery  im  Opium,  in  dem  sie  in  Mengen 
von  0,20—1,0  Proz.   vorkommt,    aufgetunden. 
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Die  Formel  des  Thebal'ns  wurde  von  Anderson 
festgestellt. 

Das  Thebain  krystallisiert  in  silberglänzenden, 
bei  193^  schmelzenden,  quadratischen  Blättchen 
oder  in  Nadeln,  und  ist  linksdrehend.  Es  ist 
unlöslich  in  Wasser,  löslich  in  Alkohol,  Benzol, 
Chloroform  und  Amylalkohol,  schwer  löslich 
in  Äther.  In  den  Alkalien  ist  es  unlöslich. 
Es  ist  eine  tertiäre  Base  und  eines  der  stärksten 
Gifte. 

In  konzentrierter  Schwefelsäure  löst  sich 
das  ThebaTn  mit  blutroter  Farbe;  mit  Chlor- 
wasser und  Ammoniak  giebt  es  eine  rot- braune 
Färbung. 

Wertvoll  für  die  Aufklärung  der  Konstitution 
des  Theba'ins  sind  folgende,  den  Unter- 
suchungen von  Hesse  ^)  und  besonders  von 
Howard^)  entnommene  Beobachtungen. 

Hesse  verwandelte  dasThebaln  in  zwei  Isomere : 
das  Theben  in  und  ThebaYcin,  und  kam 
auf  Grund  seiner  übrigen  üntersuchungs  - 
resultate  zu  der  Annahme,  dafs  im  Thebain 
keine  Hydroxylgruppen  enthalten  seien. 

Howard  hingegen  führte  nach  der  Methode 
von  Zcisel  den  Nachweis  der  Gegenwart  zweier 
Methoxylgruppen,  und  erhielt  durch  Behandeln 
mit  Salzsäure,  bezw.  Bromwasserstoffsäure  bei 
90®  das  Morphotebain:  C,,H,j(0H)2N0, 
welches  mit  Pseudomorpbin  isomer  ist.  So- 
nach würde  das  Thebain  nach  der  Formel: 
C^,Hjj(0CH3)2N0  zusammengesetzt  sein. 

Ferner  fand  Howard,  dafs  bei  der  Behand- 
lung des  ThebaYns  nach  der  Hofmann'schen 
Methode  der  erschöpfenden  Methylierung  die 
Spaltung  des  Thebainmolcküles  nicht  erst,  wie 
beim  CodeYn,  nach  der  zweiten,  sondern  bereits 
nach  der  ersten  Anlagerung  von  Alkyljodid 
stattfindet. 

Die  trockene  Destillation  des  Thebalnmethyl- 
hydrates: 

Cj^HgjNOg  .CHj  .OH 

liefert  Trimcthylamin  und  eine  oberhalb  280® 
schmelzende  Verbindung:  Cj^Hj^Og,  welche 
voraussichtlich  ebenso  wie  der  unter  denselben 
Bedingungen  aus  Morphin  erhältliche  Körper 
ein  Phenanthrenabkömmling  ist.  Hieraus  geht 
hervor,  dafs  auch  im  ThebaYn  der  Stickstoff 
nicht  in  Form  eines  Pyridinrestes  vorhanden 
ist ;  und  ferner,  dafs  das  Thebalfn,  wie  Morphin, 
ein  Phenoxazinderivat  ist. 

Das  ThebaKn  bildet  gut  krystallisierte  Salze. 

Das  Chlorhydrat: 


,  C,,H,,N03.HCl-f  H,0 

krystallisiert  in  grofsen,  rhombischen  Prismen. 
(S.  auch  im  vierten  Abschnitt:  Papaveraceae.) 

Narceln:  Das  Narcein  wurde  im  Jahre 
1832  von  Pelletier  aus  dem  Opium  dargestellt, 
in  dem  es  zu  ca.  0,10  Proz.  enthalten  ist. 
Seine  Zusammensetzung  wurde  von  Anderson 
zu  C^gHjj^NOg  -|-  2H,0  ermittelt.  Nach 
neueren  Untersuchungen  von  Freund  und 
Frankforter  *)  entspricht  die  Molekularformel 
des  Narcelns  jedoch  nicht  diesem,  sondern 
dem  Ausdruck:  C^gH^^NOg -f-^H^O,  wonach 
das  NarceKn  als  isomer  mit  dem  von  Roser 
dargestellten  PseudonarceYn  erscheint. 

Das  NarceYn  krystallisiert  aus  Wasser  in 
weifsen,  seideglänzenden  Nadeln,  welche  bei 
100®  alles  Krystallwasser  verlieren.  Hinsicht- 
lich des  Schmelzpunktes  gehen  die  Angaben 
aus  einander.  Derselbe  wird  zu  145®  (Hesse), 
162®  (Claus)  und  neuerdings  von  Merck  zu 
170 — 171®  angegeben.  Bemerkenswert  ist  die 
von  Merck  ^)  gemachte  Beobachtung,  dafs  fast 
sämtliche  HandelsnarceYne  noch  Chlor  enthalten. 

Das  NarceYn  ist  eine  schwache,  tertiäre 
Base  (nach  Merck  besitzt  es  jedoch  alkalische 
Reaktion).  Von  den  Alkalien  wird  es  gelöst 
und  vermag  sowohl  mit  Basen,  als  mit  Säuren 
zu  Salzen  zusammenzutreten ;  dieselben  werden 
aber  schon  durch  Wasser  zersetzt. 

Das  NarceYn  ist  optisch  inaktiv.  Es  besitzt 
von  sämtlichen  Opiumbasen  die  stärkste 
narkotische  Wirkung.  Oxydationsmittel,  wie 
Chromsäure  oder  Ferrichlorid,  zersetzen  es 
unter  Bildung  von  Kohlensäure,  Hemipinsäure, 
Methyl-,  Di-  und  Trimethylamin.  Nach  den 
Untersuchungen  von  Freund*)  ist  im  Narceln 
eine  Carboxylgruppe  enthalten,  welche  sich 
esterifizieren  läfst.  Diese  NarceYnester  entstehen 
aus  dem  Narcein,  bezw.  dem  aus  Narkotin 
erhältlichen  Pseudonarcein  durch  Behandeln 
mit  den  betreffenden  Alkoholen  und  Salzsäure. 

Aus  den  Untersuchungen  von  Beckett  und 
Wright,®)  wie  von  Claus  und  Meixner,') 
scheint  hervorzugehen,  dafs  auch  im  Narce'iu 
der  Stickstoff  nicht  in  Form  eines  Pyridin- 
kernes  vorhanden  ist. 

Durch  Oxydation  des  NarceTns  mit  Perman- 
ganat  gelangten  Claus  und  Meixner  zunächst 
zu  einer  stickstoffhaltigen,  dreibasischen  Säure, 
der  Narcelfnsäure:  Cj^H^^NOg -j-BH^O, 
welche    bei    184®    schmilzt.      Wird    dieselbe 


1)  Ann.  Chem.  Pharm.  158  (1870),    S.  61;    176 
(1875),  S.  J96  und  Suppl.  VIII,  S.  262. 
«)  B.  B.  17  (1884).  S.  527  u.  19  (1886),  S.  1596. 
»)  Pharm.  Centralh.  84  (1893),  S.  359. 
♦)  Annal.  di  Chim.  e  Farmacol.  10  (1889),  S.  229. 


»)  Chem.  Industrie  18  (1895),  8.  193;  D.  R.  P. 
No.  71797. 

•)  B.  ß.  6  (1873),  S.  1551;  8  (1875),  S.  779;  9 
(1876),  S.  279. 

')  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  37  (1888),  S.  1. 
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längere  Zeit  auf  180— 200<>  erhitzt,  so  erleidet 
sie  eine  tiefgreifende  Zersetzung  in  Kohlen- 
säure, Dimethylamin  und  in  die  bei  162^ 
schmelzende  Dioxynaphtalindicarbou- 
säure.  Diese  letztere  konnte  durch  Er- 
hitzen mit  Jodwasserstoffsäure  und  Phosphor 
weiter  in  eine  bei  250—253®  schmelzende 
Säure  übergeführt  werden,  welche  nach  Claus 
und  Meixner  mit  der  y-Naphtalindicarbon- 
säure  identisch  zu  sein  scheint.  Der  auf 
Grund  dieser  Beobachtungen  von  Claus  und 
Meixner  vertretenen  Auffassung  des  Narcel'ns 
als  eines  Naphtalinderivates  steht  jedoch  die 
von  Roser*)  nachgewiesene  Überführbarkeit 
des  Narkotins  in  Narcein  gegenüber.  Diese 
letztere  Thatsacho  weist,  in  Verbiudung  mit 
dem  bereits  oben  erwähnten,  von  Freund  ge- 


führten Nachweis  der  Isomerie  von  Narcein 
und  Pseudonarcein,  auf  die  Existenz  sehr 
naher  konstitutionsverwandter  Beziehungen 
zwischen  Narkotin  und  Narcein  hin. 

Freund,  dem  es  aufscrdem  gelang,  aus 
Narceinmethyljodid  durch  Kochen  mit  Kali- 
lauge neben  Trimethylamin  eine  neue  Säure, 
die  Narceon säure  zu  gewinnen: 

C^gHj^NOg  .  CH3J  +  KOH  =  KJ  -f  HgO 
+  (CH3)3N-|-C,oH,o08, 

Narceons&ure 

versucht,  unter  Benutzung  der  von  Roser  für 
das  Narkotin  aufgestellten  Konstitutionsformel, 
die  zwischen  diesem  und  dem  Narcein  be- 
stehenden Beziehungen  in  folgender  Weise  zu 
erklären : 


OCH 


—OCH 


OCH 


8 


8 


III 


OCR 


COOK 


CH— 0 


1 


0- 


0- 


CH 

y\/\ 


N^CH 


CHg.O 


I    l'l  n  7\ch;  +  KOH  =  KJ  +  CH,< 
CH 


/ 


0- 


\ 


'2 


0- 


CH3.0 


CO 

I 

CH. 


N<^^^« 

II      I   ^^^8 


CH 


2 


CH, 


Narkotinjodmethylut 

Diese  Formel  bedarf  jedoch    noch    weiterer 
experimenteller  Bestätigung. 

Mit  Jod  verbindet  sich  das  Narcein  zu 
Additionsprodukten  —  bei  Verwendung 
wässeriger  Jodlösung  entsteht  die  blaue  Ver- 
bindung: CggR^^NOg  .  Jg  -|-  HjO,  mit  alkoho- 
lischer Jodlösung  hingegen  der  graublau  ge- 
färbte Körper:  Cg^H^NOg  .  J -f  SH^O  — 
welche  sich  durch  verdünnte  Natronlauge  in 
Narcein  zurück  verwandeln  lassen.   (H.  Ks.-Kr8e.) 

X.  Azole. 

DieAzole  sind  Verbindungen  basischen  Charak- 
ters, welche  sich  von  Ringsystemen  ableiten,  in 
denen  aufser  Kohlenstoff  und  Stickstoff  noch 
Sauerstoff,  bezw.  Schwefel  oder  Selen  enthalten 
ist.  Sie  lassen  sich  als  Pyridin  oder  als  Pyrazine 
auffassen, in  denen2Methingruppen(-CH=CH-) 
durch  0,  S  oder  Se  vertreten  sind.  Die 
sauerstoffhaltigen  Verbindungen  dieser  Gruppe 
pflegt  man  als  Ox  a  z  0 1  e ,  die  schwefelhaltigen 
als  Thioazole  und  die  selenhaltigen  end- 
lich    als     Selen  azole     zu     unterscheiden. 


Narcein. 


Enthalten    sie  die  NH-Gruppe,    so  bezeichnet 
man  sie  als  I  m  i  d  a  z  0 1  e : 


CH  —  N  ^CH N 

HC:^-    ^— ->CH    HC^^— ^  "^ 

CH— CH 


\ 


\ 


CH 


Pyridin 


Oxazol 


CH N\ 

^CH  HC^—  ^^  — ^CH 

NH' 


Thioazol 


Iraidazol 


Man  vergl.  hierzu  auch  S.  332. 

In  diese  grofse  Gruppe  gehören  viele  Ver- 
bindungen, welche  früher  anderen  Gruppen 
zugerechnet  wurden. 

Die  Imidazole  sind  bereits  auf  8.  212,  306 
u.  358  beschrieben  worden. 

Erwähnt  sei  noch,  dafs  bisher  noch  keines 
der  bekannten,  natürlich  vorkommenden  Al- 
kaloide  als  Azolderivat   erkannt  worden    ist. 


i)  Ann.  Chem.  Pharm.  247  (1888),  S.  167. 
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L  Oxazole. 

Die  Oxazole  zerfallen,  je  nachdem  sie  1,  2 

oder  3  S tickst ofl'atome  enthalten,  in  die  drei 

Untergruppen  der  Oxazole,  Oxydiazole  und 
Oxytriazole. 

a)  Oxazole. 

Von  diesen  sind  zwei  Reihen  isomerer  Ver- 
bindungen bekannt: 

!•  Oxazole.  —  Dieselben  werden  als  Ab- 
kömmlinge des  Kernes: 

HC N 

II  II 

HC  CH 

\o/ 

betrachtet.  Zu  ihrer  Darstellung  läfst  man 
Säureamide  auf  substituierte  Ketone  einwirken, 
wobei  jedoch  zu  bemerken  ist,  dafs  die  Amide 
weniger  leicht  reagieren  als  die  Thioamide. 
Aus  Acetamid  und  Bromacetophenon  entsteht 
derart  Phenylmesomethyloxazol:^) 

C^Hj .  CO  NH 

I  +    II 


CHgBr 


C.CH3  =  HgO  +  HBr  + 


OH 


CgHj  .  C- 

II 
HC 


■N 

II 

C .  CHg . 


Die  Oxazole  sind  farblose,  in  Säuren  lös- 
liche Flüssigkeiten  von  nur  schwach  basischem 
Charakter.  Durch  Ammoniak  werden  sie  in 
Glyoxaline  verwandelt  (Lewy;  s.  Glyoxaline, 
bezw.  /Sf-Pyrazol). 

Oxazoline    oder    Dihydrooxazole.    — 

Einige  dieser  Derivate  sind  von  Gabriel*) 
dargestellt  worden,  so  u.  a.  das  ^-Methyl- 
oxaz  olin : 

H,C N 


HjC 


C .  CHg . 


Pentoxazoline.  —  Diese  sauerstoffhaltigen 
Basen  leiten  sich  von  einem  aus  fünf  Atomen 


bestehenden  Ring  ab,  der  aufserdem  noch  ein 
Sauerstoffatom  enthält:*) 


CH,— 0, 


H,— N 


/ 


CH 


Fentoxazolin. 

Zahlreiche  Derivate  dieses  Kernes  wurden 
von  Gabriel  und  Elfeldt*)  dargestellt.  Das 
^-Phenylpentoxazolin: 


CH 


2 


.CH,— O 


^C .  CgHj 


'« 


ist  eine  flüssige  Base  von  eigentümlichem  Ge- 
ruch und  beifsendem  Geschmack,  deren  Salze 
gelb  gefärbt  sind  und  gut  krystallisieren. 

2.  Isoxazole.  —  Dieselben  leiten  sich  von 
dem  Kern: 

HC CH 

II  II 

HC         N 

ab.  Sie  entstehen  durch  Einwirkung  von 
Hydroxylamin  auf  Ketoaldehyde,  indem  sich 
zunächst  ein  Oxim  bildet,  welches  dann  unter 
Austritt  von  Wasser  in  das  entsprechende 
Isoxazol  übergeht.     Aus  Benzoylaldehyd: 

C^Hj  .  CO .  CH,  .  CHO 

entsteht  derart  zunächst  das  Oxim: 

C^Hß  .  CO  .  CH,  .  CH  =  N  .  OH, 

und  aus  diesem  dann  weiter,  durch  Abspaltung 
von  Wasser  Phenylisoxazol:*) 


HO. 
CeH^  .CO     N  —  H,0  =  C^H^ 


CH,-CH 


.C         N 

II  II 

HC CH. 


Die  Isoxazole  sind  beständige  und  gut 
krystallisierende  Verbindungen,  welche  mit  den 
entsprechenden  Cyanketonen  isomer  sind. 

Dem  Dihydroisoxazol  entsprechen  die 
Isoxazolone    der  allgemeinen  Formel : 

OC         N 

I  II 

HgC CR, 


»)  Hantzsch,  B.  B.  21  (1888),  S.  942  u.  2192; 
Blümlein,  Ibid.  17  (1884),  S.  2578;  Lewy,  Ibid. 
20  (1887)  S.  2176  u.  21  (18^8),  S.  2195. 

")  B.  B.  22  (1889),  8.  1151  u.  2J20. 

'J  Die  Pentoxazoline  lassen  sich  auch  als  Derivate 
des  meta-Azoxins  betrachten    (s.  S.  367). 

*)  B.  B.  24  (1891),  S.  3213 


«^3  Ciaisen  u  Fischer,  B  B.  20  (1887),  S.  2191; 
Cl.  u.  Lowman,  Ibid.  21  (18rt8),  S.  1150;  Cl.  u. 
Stock,  Ibid.  24  (1891),  S.  130-140;  Cl.  u.  Zedel, 
Ibid.  21  (18^0),  S.  2178;  Hantzsch,  Ibid.  24  (1891), 
S.  36  u.  495;  Hanriot,  Compt.  Rend.  112  (1891), 
S.  796. 
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w^htt  \(fn  Claisen  und  ZedeP)  durch  Ein- 
Tlrkorig  von  Hjdroxylamin  auf  Benzoylessig- 
über  erbalten  wurden.  Die  Isoxazolone 
beiiitzen  grofse  Ähnlichkeit  mit  den  Pyr- 
azolooen :  das  Sauerstoffatom  vertritt  in  ihnen 
die  (]>NH)-Gruppo  der  letzteren. 

b)  Oxydiazole 

(Furazan,  Azoxime). 

Von  Kernen,  welche  die  (CgH^NoO^Gruppe, 
d.  h.  zwei,  mit  zwei  Stickstoffatomen  und  einem 
Sauerstoffatom  ringförmig  verbundene  Kohlen- 
stoffatome enthalten,  kennt  man  die  folgenden 
drei: 


I. 


HC- 

II 
N 


CH 


N 


Fnracan 


n. 
N-  -    N 

II  II 

HC  CH 

— ^^ 

Oxydiasol 


HC 

II 

N 


III. 


-N 

II 
CH 


aus    den    A  m  i  d  o  x  i  m  e  n    (s.    S.  159")    er- 
halten. 

Benzoxazole  oder  Anhydrobasen  der 

Phenole. 

Man  versteht  hiei^inter  Azole  mit  gemisch- 
ter Kette.  Die  Benzoxazole  entstehen  aus 
den  Ortho -Amidophenolen  durch  Behandeln 
mit  Säuren  oder  mit  Säureanhydriden,  ähnlich 
wie  die  Anhydrobasen  aus  den  ortho-Diaminen. 
Aus  Formyl-ortho-Amidophenol  entsteht  derart 
Benzoxazol: 


NH.CHO 


OH 


=:H,0  +  C,Hy   Vh 

^0^ 


0' 


Axoxim. 


Dem  Kern   (I)  oder    Furazan   entspricht 
das  Diphenylfurazan    (Schmelzp.    94®): 


CgHg .  C 


N 


-C.CgHj 

II 

N 


V— ^" 

Methenylainidophenol  oder 
Benzoxazol. 

Die  Benzoxazole  sind  schwache  Basen,  die 
mit  Säuren  nur  unbeständige  Salze  bilden. 
Beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salzsäure 
zerfallen  sie  in  ihre  Komponenten. 

Das  Benzoxazol: 

N 


\,/ 


von    'Auwers     und     V.    Meyer*)     und     von 
Dodge.»)    r  ! 

Vom  Kern    (11)    leitet    sich   ein  Diphenyl- 
derivat : 

N N 


C,H,.C 


^o/ 


C .  C^Hj 


ab,  welches  von  Beckmann  und  Günther  er-  | 
halten  wurde;  dem  Kern  (III)  endlich  cnt-  i 
spricht  das  bei  108®  schmelzende  Dibenzenyl-  , 
azoxim:*) 


c,HX    ^cn 

bildet  glänzende,  bei  30, "5  schmolzende  Kry- 
stalle  und  siedet  bei  182®.  Sein  nieso- 
Hydroxylderivat  reagiert  nach  zwei  tautomeren 
Formen : 


N 


NH 


CeH, 


\ 


C  .  OH  und  Cgll^ 


0 


€0 


0 


^'«^5 


N 


II 
C.C,H,. 


0' 


Diese  drei  Körper  sind  sämtlich  sehr  be- 
ständig und  zeichnen  sich  durch  ihre 
Indifferenz  gegen  die  gewöhnlichen  Reagentieu 
aus.  Die  Azoxime  sind  basische  Verbindungen. 
Sie  wurden  von  Tiemann  und  dessen  Schülern 


Ozymethenylamidophenol  Carbunyhiniidophonol. 

CamazonTerbindungen. 

Als  Cumazou  bezeichnet  man  den  Kern: 

.CH2-O 

^N        CH, 

welchem  basische,  von  der  Cumiusäure  sich 
ableitende  Verbindungen  entsprechen.*)  Rich- 
tigor wären  diese  Derivate  als  II  0  m  0  - 
benzazole  zu  bezeichnen.  Sie  entsprechen  den 
Pentoxazolinen. 

Die    Amido-oxy-isopropyl-benzoesäure    oder 
Amido-oxycuminsäure : 

.CCCII3),  .  OH  (4) 

(1)  HO  .  CO  .  CJl3<^ 

^NH,  (3) 


»)  B.  B.  24  (1891),  S.  140. 
«)  B.  B.  21  (18^*8),  S.  810. 
»)  Ann.  Chem.  Pharm.  264  (1891),  S.  179. 


*)  Tiemann  u.  Krüger,  B.  B.  17  (1884),  S.  1694. 
«i)  0.  Widman,  B.  B.  16    (1883),    S.  2576  u.  17 
(1884),  S.  1303. 
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liefert  beim  Bebandeln  mit  Säurechloriden, 
bezw.  mit  Sänreanhydriden  Basen,  welche  zu- 
gleich auch  saueren  Charakter  besitzen  und 
die  man  deshalb  als  Cumazonsäuren  be- 
zeichnet. Sie  entsprechen  der  allgemeinen 
Formel : 


HO.CO.CJI3 


C(CH,),— 0 


^N 


CR, 


in    der    R  =  CH,,   CgHs,   C^Hj  u.  s.  w.  ist. 
Es  sind  beständige  Basen,  die  mit  Säuren 
gut  krystallisierende  Salze  bilden. 

2.  Thioazole  oder  Thiazole. 

Die  als  Gruppeukern  fungierende  Verbindung 
„Thiazol": 

aHC N 

II  II 

ß  HC  CH  fi 


/ 


erhält  man  durch  Behandeln  von  Amidothiazol 
mit  Salpetrigsäure.  ^) 

Es  ist  eine  farblose,  sehr  flüchtige  und 
stark  lichtbrechende  Flüssigkeit,  vom  spez. 
Gew.  1,1990  bei  17".  Es  riecht  pyrjdinartig, 
siedet  bei  116"  und  bildet  gut  krystallisierende 
Salze. 

Alkyl-    und   Amldo-Derivate.  —  Die 

Mono-  und  Dialkyl-Thiazole  entstehen: 

1.  durch  Einwirkung  von  Aldehyden  oder 
a-Chlorketonen  auf  die  Thioamide,  z.  B.  nach 
der  Gleichung: 


CH^Cl 


CH3  .  CO 


IISx 

+        \C.CH3  = 


Chloraceton 


ClI— S> 


CII3.C- 


N 


\C.CH3  +Il20-f  HCL 


2.  Durch  Reduktion  der  Oxythiazole. 

3.  Aus  den  Amidothiazolen. 

Die  Amidothiazole  selbst  erhält  man  durch 
Kondensation  der  Chloraldehyde  oder  Chlor- 
ketone  mit  Thioharustofif. 

Diese  Verbindungen  wurden  von  Hantzsch 
und  dessen  Schülern  entdeckt  und  untersucht. 

Die  Thiazole  sind  den  Pyridinbasen  sehr 
ähnliche  Verbindungen,  denen  sie  sich  sowohl 
durch  den  Geruch,  wie  durch  die  Siedepunkte 
nähern.    Meist  sind  es  flüchtige  Flüssigkeiten, 


die  in  kaltem  Wasser  löslicher  sind  als  in 
warmem.  Auch  in  ihrem  übrigen  chemischen 
Verhalten  zeigen  sie  mehrfache  Übereinstimmung 
mit  den  Pyridinbasen.  Salpetersäure,  selbst 
konzentrierte,  ist  auch  in  der  Wärme  so  gut 
wie  ohne  Einwirkung  auf  sie.  Mit  den 
Halogenen  verbinden  sie  sich  zu  Additions- 
produkten. Mit  Isatin  geben  die  Thiazole 
keine  Tbiophenreaktion.  Sie  besitzen  keine 
alkalische  Reaktion;  ihre  Salze  reagieren 
daher  sauer.  Mit  den  Metallsalzen  vereinigen 
sie  sich,  wie  die  Pyridinbasen,  zu  Doppel- 
salzen, und  wie  diese,  verbinden  sie 
sich  auch  mit  den  Alkyljodiden.  Bei  der 
Oxydation  mit  Permangauat  liefern  die  Alkyl- 
derivate  keine  Säuren,  sondern  sie  werden 
vollständig  verbrannt.^) 

Die  Amidothiazole  verhalten  sich  vollkommen 
wie  die  aromatischen  Amine,  denen  sie  auch  in 
allen  Stücken  gleichen ;  auch  gegen  Salpetrig- 
säure verhalten  sie  sich  wie  diese.  Jedoch 
sind  die  entsprechenden  Diazokörper  noch 
nicht  isoliert  worden.  Erhitzt  man  die  Diazo- 
verbindungen  der  Amidothiazole  in  alkoho- 
lischer Lösung  zum  Sieden,  so  gehen  sie  — 
ähnlich  wie  die  aromatischen  Amine  in 
Kohlenwasserstoffe  —  in  Thiazole  über. 

Mit  den  Alkoholradikalen  bilden  die 
Amidothiazole  zwei  Reihen  von  Derivaten: 

1.  Derivate  der  allgemeinen  Formel: 

CH=CH. 

I  >NR, 

S ^/ 

II 

NU 

welche  durch  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure auf  220®  ein  Molekül  Ammoniak  ab- 
spalten; und 

2.  die  isomeren  Derivate  der  Formel: 

CHx=CIL 


C 


^ 


>N, 


HNR 

die  durch  Einwirkung  von  a-Chlorkotoneu  auf 
monosubstituierte  Harnstoffe  entstehen.  Diese 
liefern  beim  P^rhitzen  mit  konzentrierter  Salz- 
säure auf  220^  Basen  der  Formel  NH^R. 

Salpetrigsäure  führt  die  Amidothiazole,  wie 
die  aromatischen  Amine,  in  Diazokörper  über, 
welche  sich  mit  Phenolen  und  mit  den  aro- 
matischen Aminen  weiter  zu  charakteristischen 
Farbstoffen :  df>n  Thiazol-Azofarb- 
stoffen'^)  kondensieren. 


»)  Popp,  Ann.  Chem.  Pharm.  260  (1889),  S.  273. 
«)  Hantzsch,    Ann.  Chem.  Pharm.  250    (1889), 
S.  257. 

Onarcaebi,  Alkaloide. 


»)  Traumann,  Ann.  Chem.  Pharm.  249  (18^9). 
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koDzentrierter   Scbwefelaäure    färbt    sich    bei 
gelindem  Erwärmen  intensiv  purpurrot. 

Erhitzt  man  Codelo  mit  reiner  konzentrierter 
Schwefelsäure  auf  150"  und  fügt  nach  dem 
Erkalten  einen  Tropfen  Salpetersäure  hinzu, 
so  nimmt  die  Flüssigkeit  eine  blutrote  Farbe 
an.  Bringt  man  zn  einer  Spar  Codein  zwei 
Tropfen  Natriumhypochloritlöanng  und  vier 
Tropfen  Schwefelsäure,  so  entsteht  eine  intensiv 
blaue  Färbung. 

Prüfanfi.  —  Die    Reinheit    des    Codeins 
ergiebt    sich    schon    aus    dem   Aussehen    der  I 
Erystalle,    wie  auch    ans    der  Löslichkeit    in 
warmem  Wasser,  bezw.  in  Ammoniak  und  Äther. 

Auf  Platioblech  erhitzt,  mufs  es  ohne  Rück- 
stand verbrennen  und  mit  konzentrierter 
Schwefelsäure  mufs  es  eine  farblose  Lösang 
geben  \  eine  etwaige  Färbung  könnte  durch 
Narkotin,  bezw.  andere  Alkaloide,  Glykoside 
u.  s.  w.  verursacht  werden. 

Seine  wässerige,  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure angesäuerte  Lösung  darf  sich  weder  auf 
Zusatz  von  Ferrichlorid  färben,  noch  darf 
dieselbe  Jodsäure  reduzieren  (Morphin). 

Godetnsalze.  —  Das  Codein  ist  eine  starke 
Base.  Als  solche  neutralisiert  sie  nicht  nur 
alle  Säuren,  sondern  fällt  auch  Kupfer,  Blei, 
Eisen  und  Kobalt  aus  ihren  Lösungen  aus. 
Die  Codeinsalze  krystalliaieren  gut  und  sind 
von  intensiv  bitterem  Geschmack.  Ferrichlorid 
erzeugt  iu  ilircn  Lösungen  keine  Färhuug 
(Unterschied  von  den  Morphin  salzen). 

Das  Code  in  Chlorhydrat; 

C,gH,,NOj,.HCl-f  2H,0 
bildet  weifse,    in    20  Teilen  Wasser    von  15" 
lösliche  Nadeln. 

Das  S u  1  f a  t :  (CigH^NOj), . H^SO^ -f  5H,0 
krystallisiert  in  rhombischen,  glänzenden,  iu 
30  Teilen  Wasser  löslichen  Prismen. 

Codelnphosphat: 

C,,H„NOg  .  H,PO^  -f  2HjO.*) 
Dieses,  uach  dem  A.  D.  R.  alleiu  offizinetle 
Codeinsalz  hildct  —  durch  Neutralisieren  von 
ortho-Phosphorsäure  mit  Codoin  und  Fällen 
des  Salzes  mit  Alkohol  gewonnen  —  feine, 
weifse  Nadelu  oder  kurze,  in  Wasser  leicht,  iu 
Alkohol  schwer  lösliche  Prismen  von  bitterem 
Geschmack. 

Die  wässerige  Lösung  besitzt  schwach  sauere 
Reaktion.  Beim  Erhitzen  auf  100"  mufs  es 
ca.  8,3  Proz.  an  Gewicht  verlieren. 

Konzentrierte  Schwefelsäure    darf  das  Salz 


auch  beim  Erwärmen  nicht  färben;  auf  Zu> 
satz  eines  Tropfens  sehr  verdünnter  Ferri- 
chloridlOsung  entsteht  eine  blaue  oder  violette 
Färbung.  Die  wässerige  Lösung  (1  -|- 19)  giebt 
mit  Silbemitrat  einen  gelben  Niederschlag ; 
nach  dem  Ansäuern  mit  Sal|>etersäure  darf 
hingegen  mit  Silberuitrat  weder  ein  Nieder- 
schlag, noch  eine  Trübung  entstehen. 

Die  mit  Salzsäure  angesäuerte  wässerige 
Lösung  darf  durch  Chlorbaryum  nicht  getrObt 
werden.  Ferrichlorid  darf  in  der  wässerigen 
Lösung  keine  Blaufärbung  verursachen. 

Apocodeln:  C,gH,jNOj.  —  Das  Apo- 
c  od  ein  wurde  zuerst  im  Jahre  1670  ^on 
Matthiefsen  und  Bumside*)  ans  Codelnchlor- 
hydrat  gewonnen,  indem  sie  dieses  mit  einem 
Gberschnfs  von  Chlorziuk  iu  konzentrierter 
Lösung  während  15  Minuten  auf  170—180" 
erhitzten.  Das  Reaktiousprodukt,  ans  dem 
sich  das  Apocodeinchlorhydrat  beim  Erkalten 
abscheidet,  wird  in  Wasser  gelöst,  und  aus 
der  wässerigen  Lösung  das  Ctilorbydrat  der 
Base  durch  Zusatz  von  überschüssiger  Salz- 
säure gefällt. 

Aus  letzteromgewinnt  man  die  freie  Base  durch 
Zersetzen  mit  Natronlauge  und  Extrahieren 
mit  Äther. 

Nach  E.  Merck  (1891)  scheidet  sich  das 
Apocodeln  auf  Znsatz  von  Ammoniak  zu  der 
siedenden  Lösung  seiner  Salze  iu  Nadeln  aus. 
Von  anderen  Autoren  wird  es  als  amorph  und 
von  gnmmiarligor  Beschaffen  heit  be^iuhriebcn. 
Das  Apocodeln  ist  in  Alkohol,  Äther  und 
Chloroform  löslich,  in  Wasst^r  fast  uulöslich. 
I  Vom  Codet'u  unterscheidet  sich  das  Apo- 
code'iu  durch  seinen  Schmelzpunkt:  182", 
duru^  die  geringere  Löslichkeil  und  durch 
die  Krystallform  der  freien  Base,  wie  der 
Salze. 
I  Mit  Schwefelsäure  färbt  sich  ApocodcTn 
I  rot-braun  und  mit  Salpetersäure  rot.  In 
Chi  er  Wasser  löst  es  sich  mit  gelber,  auf 
ZusaU  von  Ammoniak  in  rot  Übergehender 
Farbe. 
I  Behandelt  man  Apocode'iu  mit  Mangan- 
I  superoxyd  uud  Wasüer  uud  hierauf  mit 
'  Essigsäure,  ao  lärbt  sich  die  Mischung  grUn, 
.  uud  aus  der  filtrierteu,  grünen  Lösung  nimmt 
'  Chloroform  einen  blaueu  Farbstoff  aai.') 
I  Alkoholische  Apocode'inlösuug  fiirbt  sich  mit 
I  Ferrichlorid  grttii-hraun. 

Das  Apocodeinchlorhydrat: 
I  C,,H,bNO,  .HCl 


')  Binige  Autoreu  geben  3  Hol.  Kryitallwaaser  au.  | 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  168  (1871),  S.  liJl.  | 


■]  Fliickiger,  Reaktionen,  1892. 


n.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


m 


ist  ein  amorphes,  grün-gelbes,  in  Wasser  sehr 
leicht  lösliches,  in  Salzsäure  hingegen  unlös- 
liches Pulver  (E.  Merck).  Vom  Apomorphin 
unterscheidet  sich  Apocodelfn  durch  seine  gröfsere 
Beständigkeit. 

Arzeneilich  ist  es  von  Morell  als  kräftiges 
Expectorans  empfohlen  worden.^) 

Psendocodeln:  CjgHjiNOa  +  H^O.  — 
Diese  Base  wurde  von  E.  Merck  unter  den 
Nebenprodukten  der  Apocodeifndar- 
stellung  aufgefunden.^) 

Das  Pseudocode'in  krystallisiert  in  glänzenden 
Nadeln  und  unterscheidet  sich  vom  Codel'n 
durch  den  höheren  Schmelzpunkt :  179®,  durch 
seine  geringere  Löslichkeit  in  den  gewöhn- 
lichen Lösungsmitteln,  durch  die  Krystallform 
der  Base,  wie  deren  Salze  und  durch  sein 
Verhalten  gegen  Ammoniak,  durch  welches 
es  sowohl  in  der  Kälte,  als  in  der 
Wärme  gefällt  wird.  Hingegen  teilt  es  die 
optische  Aktivität  des  Code'ins:  wie  dieses 
ist  es  liuksdrehend. 

Das  Chlorhydrat:  CigH^iNO^  .  HCl 
schmilzt  bei  217—218®. 

Das  Pik  rat  schmilzt  bei  209—210®. 

Die  physiologische  Wirkung  des  Pseudo- 
codelfns  ist  drei  Mal  schwächer  als  diejenige 
des  Codeins. 

Konstitution  des  Morpliins  und  des 

Godeins. 

Morphin  läfst  sich  in  Code][n  überführen, 
indem  man  es  mit  Methyljodid  in  Gegenwart 
von  Kaliumhydroxyd  behandelt.^) 

Verwendet  man  dagegen  Äthyljodid  an 
Stelle  von  Methyljodid,  so  erhält  man  Äthyl- 
morphin  oder  Codäthylin: 

C„H,,NO(OH)(OC,H,)  +  H,0, 

eine  bei  83"  schmelzende  Base  von  gleicher 
Giftigkeit  wie  Codein. 

Diese  Äther  des  Morphins  —  Codel'n  und 
Codäthylin  —  sind  tertiäre  Basen ;  als  solche 
verbinden  sie  sich  mit  deu  Alkyljodiden  zu 
Additionsprodukteu,  welche  beim  Behandeln 
mit  Silberoxyd  in  Hydrate  von  Ammouium- 
basen  übergehen.  Werden  diese  letzteren 
der  Destillation  unterworfen,  so  spalten  sie 
die  Elemente  eines  Moleküls  Wasser  ab, 
indem  sie  in  neue  tertiäre  Basen  übergehen, 
welche  ein  Alkoholradikal  an  Stickstoff  gebunden 
enthalten. 


Das  Codeinmethylhydrat  geht  derart 
nach  der  Gleichung: 

,ca 


C,,H,,0(OH)(OCH,)-N^ 


8 


=  H,0  + 


Ci,Hi^0(0H)(0CH3)=N .  CH3 

in  Methocodeln  oder  Codomethin 
oder  —  nach  Hesse  —  Methylmorphi- 
methin  über. 

Diese  neue  Base  krystallisiert  in  Prisnien 
vom  Schmelzp.  118*',5. 

In  analoger  Weise  entsteht  aus  Codeln- 
äthylhydrat  das  Äthocodel'n,  Codo- 
äthin  oder  Methylmorphiäthin  nach 
Hesse : 

C,,H,,0(0H)(0CH3)=N.C,H,. 

Diese  Verbindungen  sind  tertiäre  Basen ; 
mit  Äthyljodid  treten  sie  zu  Additionspro- 
dukten zusammen,  deren  Hydrate  beim  Er- 
hitzen auf  130^  nach  dem  zuerst  von 
A.  W.  V.  Hofmann*)  am  Piperidin  und 
Coniin  nachgewiesenen  Gesetz  der  erschöpfen- 
den Methylierung  zersetzt  werden  (s.  im 
vierten  Abschnitt:  Allgemeines). 

Beim  Äthocodeinmethylhydrat  z.  B.  ver- 
läuft die  Zersetzung  nach  v.  Gerichten  und 
Schrötter^)  im  Sinne  der  Gleichung: 

C,,H,,0(0H)(^CH3)=N^cV  =  2H,0  + 

^OH 

Athocodelnmethylhydrat. 

N^c'Hj  -1-  C,,H,0(OCH,). 

\p  FT  '    K-  * 

^■■-^3  PhenanthreaderiTat. 

Methyl- Äthyl-  Propy  lamin. 

Diesen  Befunden  stehen  jedoch  die  Unter- 
suchungsresultate von  Hesse  ^)  gegenüber, 
welcher  die  Bildung  von  Methyl-Äthyl- Propyl- 
amin  bestreitet  und  die  bei  der  Reaktion 
entstehende  Base  für  Trimethylamin  erklärt. 
Nach  Hesse  entspricht  der  Reaktionsverlauf 
vielmehr  der  Gleichung: 

C,,H,,0c0H)(0CH3)=N^cV  = 


\ 


'OH  Trimethylamin 

C^^H^OcOCHg)  -f  CH3.  OH  -f  C,H^  -j-  H^O. 

In  der  That  erhielt  Hesse  bei  analoger 
Behandlung  des  Methocodeinmethylhydrates  die 
aus  der  nachstehenden  Gleichung  ersichtlichen 
Zersetzungsprodukte : 


»)  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  18  (1891), 
8.  252  u.  382. 

«)  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  161. 

»)  Qrimaux,  Compt  K«nd.  92  (18öJ),  S.  1140 
u.  12:^8;  98  (1881),  Ö.  67,  217  u.  591. 

Oiiar«aohi,  Alkaloid«. 


*)  B.  B.  14  (1881),  S.  494,  659  u.  705. 

**)  b.  ß.  15  (1882),  S.  1488. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  222  (1883),  S.  223. 
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1  mit  geschlossener  Kette. 


C„H„0(OH)(OCHg)=N(-CHg  =  N(CHg)g  + 

3CHj  .OH  +  CuH,0(OCHg). 

Aus  diesoD  Untersucbnngen  von  v.  Gerichteo 
and  Schrötter  uod  von  Ilesso  geht  Bonach  in 
U  herein  stimme  oder  Weise  henor,  dafs  das 
Morphin  —  und  damit  auch  das  Codein  —  Ab- 
kömmlinge des  PhenantbreuB  aiai;  dagegen 
bleibt  die  Natur  des  nebenher  sich  bildenden 
aliphatischen  Amins  znnScbst  noch  unent- 
schieden. 

Dafs  bei  der  Destillation  des  Morphins  mit 
Zinlotaub  PhenauChren  direkt  erhalten  wird, 
wurde  schon  früher  erw&hnt.  Dasselbe  ent- 
steht aber  ferner  auch  ans  den  bereits  oben 
als  Pbeuanthrenderivate  bezeichneten  stick- 
stofffreien Zersetzuugsprodukteu,  wenn  diese 
der  gleichen  Behandlung  unterworfen  werden. 
Mach  V.  Gerichten  und  Schrötter  besitzen 
diese  aus  Metbocodetn,  bezw.  Melhocodäthylin 
resultierende»  Verbindungen  eine  den  nach- 
stehenden Formeln  entsprechende  Konstitution.- 

Zersetzungsproduke 


C.H, 


C.H.^ 


CH, 


I      >.o  I      >c,o. 

War  schon  hierdurch  das  Morphin  mit 
Sicherheit  als  ein  Phenanthrenabkümmling 
charakterisiert,  so  erhielt  diese  Auffassung 
noch  eine  weitere  Begründung  durch  die  Unter- 
suchungen von  0.  Fischer  und  v.  Gerichten,') 
indem  diese  Forscher  durch  Erhitzen  von 
Diacetyl morphin jodmethylat  mit  Silberacetat 
und  Essigsäureanhydrid  neben  Jodsilber  und 
einem  nach  Häringslake  riechenden  Amin 
einen  Körper:  C,gH,^Oj  erhielten,  welchen 
sie  als  Diacotyldioxyphenanthren 
ansprechen ; 

C,,Hi^O;OCOCUa)j=NC  4-CH,C00Ag 

\J 
-|-(CHgCO),0  =  AgJ  +  3CjH^0j+CjH,N 
-f  C,^Hg(OCOCH,},. 

DluatjIdlDijphuuBtBran. 

Durch  Verseifen  dieses  Körpers  gelangten 
sie  schliefslich  zn  einer  Verbindung,  die  so- 
wohl die  Zasammensetzung  —  C^HioOg  — 
wie  die  Eigenschatlen  eines  D  i  o  x  y  - 
phenantbrens  besitzt :  es  ist  leicht 
oxydierbar,    schmilzt   bei    143**   und    ist    mit 


dem   Fbenanthren-Hydrochinon    von    Graebe 
nicht  identisch. 

Die  gleiche  Zersetzung  wie  das  Diacetyl- 
morphiujodmethylat  erleidet  auch  das  A  c  e  t  y  I  - 
code'fnjodmethylat:  als  Reaktions- 
produkt entsteht  in  diesem  Falle  A  c  e  t  y  t  - 
methyldioxypheuanthren; 

C,,HgO(^OCHg)(O.COCH,) 
und  die  Base  C,H,N. 

Aus  diesen  Untersachnngeu  von  v.  Gerichten, 
Schrötter  und  von  0.  Fisclior-v,  Gerichten 
geht  demnach  mit  Bestimmtheit  hervor,  dafs 
der  Stickstoff  des  Morphins  einem  kompli- 
zierten, aus  einer  geschlossenen  Kette  ge- 
bildeten Kerne  augehört  uud  ferner,  dafs  das 
Morphin  ein  Phenanthreuabkömmliug  ist. 
Hingegen    geben    sie  keinen  Aufschlufs,    wie, 

,   bezw.    durch  welche  Gruppen    die  Affinitäten 

,   des  Stickstoffes  gesättigt  siud. 

War   die   von   v.  Gerichten    und  Schrötter 

;   erhalleuo  Base  wirklich  Mc thyl -Äthyl -Pro pyl- 

'   amin,  so  kann  im  Morphin  auch   keine  an 
den  Stickstoff    gebundene  Methylgruppe    vor- 

I  banden    sein;    war  die    Base    hingegen,    wie 
Hesse    annimmt,    Trimetbylamio    oder    auch 

,  vielleicht    Dimethyl-Atbylamin,    so    mufs    das 

I  MorphinmolekQl    dem    Stickstoff   angelagertes 

I  Methyl  enthalten. 

Dies  war  der  Stand  der  Frage,  als  im 
Jahre  1889  die  bedeutenden  Arbeiten  von 
Knorr^)  erschienen. 

Knorr  ging  bei  seinen  Untersuchungen  vom 
Metbocode'inmothylhydrat  aus,  indem  er  dieses 
der  trockenen  Destillation  unterwarf.  Neben 
dem  Pbenantbrenderivat:  ^,^11,^0.  von 
V.  Gerichten  und  Schrötter  (s.  o.)  entstand 
dabei  als  einzige  basische  Verbindung 
Trimethylamin. 

Als  hierauf  Knorr  das  Mcthocodem  mit 
Essigsäureanhydrid    bei    lüO— IWO"    zersetzte, 

I  erhielt  er: 

I       1.  Acetylmethyldiuxyphenanthren 

i>  vom  Schmelzp.  131",  welches  auch  vorher  schon 
von  V.  Gerichten  und  0.  Fischer   beobachtet 

.  worden  war; 

2.  eine  Base,  welche  vicUeicbt  der  Reaktion 
entgangenes  Methocodefu  war ; 

B.  eine  ölige,  bei  128 — 130"  siedende 
Base,    welche    er    als    (^f-Oxyätbyldimo- 

I  thyla  min: 

I  CHj  .  OH 

1 
CHj  .  NCCHj), 

I  erkannte  uud  welche  mit  dem  Dimethyl- 
ätbylalkin    von   Ladenburg   identisch   ist. 


•)  B.  B.  19  C1S86),  S.  792. 
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Dnrch  Behandeln  mit  Methyljodid  gelang  Enorr 
ihre  Überführung  in  Chol  in. 

4.  Eine  flüchtige  Base,  deren  Chloroplatinat 
bei  230 — 231®  schmilzt  und  welche  als 
Dimethylamin  charakterisiert  werden 
konnte. 

Bei  der  Zersetzung  des  Methocodelfns  mit 
Essigsäureanhydrid  bildet  sich  zuerst  Acetyl- 
methocodein;  aus  diesem  entstehen  dann,  als 
Produkte  fortschreitender  Zersetzung,  die  an- 
geführten übrigen  Verbindungen.  Die  Zer- 
setzung kann  jedoch  derart  geleitet  werden, 
dafs  sie  mit  fast  quantitativer  Ausbeute  der 
Gleichung : 

C„H„NO,  =  C„H„0,  +  C,H„NO 

Aoetylroethoooaein  Aoetylmethyldioxy-    Ozy&thyidimetfayl- 

phenanthren  amia 

entspricht. 

Aus  diesen  Untersuchungen  geht  hervor, 
dafs  von  den  drei  Kohlenstoffatomen,  deren 
Bindungsart  vorher  unbekannt  war,  das  eine 
in  Form  einer  CH^-Gruppe  mit 
dem  Stickstoff  verbunden  ist^) 
und  dafs  folglich  —  da  nur  noch  zwei  dispo- 
nible Kohlenstoffatorae  übrig  bleiben  —  da's 
Morphin  keinen  Pyridinkern  ent- 
halten kann. 

Von  besonderer  Bedeutung  ist  ferner  die 
Bildung  von  /!?-Oxyäthyldimethylamin,  da  da- 
mit der  Beweis  erbracht  ist,  dafs  noch  ein 
zweites  Eohlenstoffatom  dem  Stickstoff  ange- 
lagert ist.  Aufserdem  wird  dadurch  auch  die 
von  Skraup  und  Wiegmann  *)  bei  der  direkten 
Zersetzung  des  Morphins  mit  alkoholischer 
Kalilauge  bei  180®  beobachtete  Bildung  von 
Methyläthylamin: 

CjHj^  .  CHg  .  NH 
erklärlich. 

Hiernach  darf  als  erwiesen  betrachtet 
werden,  dafs  dem  Stickstoff  des  Morphins 
zwei  Alkoholradikale  angelagert  sind,  von 
denen  das  eine  aufserdem  sauerstoffhaltig 
sein  mufs. 

Alle  bisher  auf  dem  Gebiete  der  Morphin- 
forschung gewonnenen  Resultate  lassen  sich 
somit  —  nach  Knorr  —  in  folgende  Sätze 
zusammenfassen : 

1.  Das  Morphin  ist  eine  tertiäre  Base. 

2.  Es  enthält  eine  an  Stickstoff  gebundene 
Methylgruppe. 


3.  Im  MethocodeYn  sind  zwei  Methylgruppen 
an  Stickstoff  gebunden.  Die  Umwandlung 
des  CodeYns  in  MethocodeYn  läfst  sich  daher  nur 
als  Folge  der  Sprengung  einer  den  Stickstoff 
des  Morphins  enthaltenden,  geschlossenen  Kette 
erklären. 

4.  Diese  Annahme  stimmt  mit  der  Thatsache 
überein,  dafs  —  unter  sonst  gleichen  Bedingungen 
—  Methocodelfn  2  Atome  Brom  mehr  addiert 
als  Codem. 

5.  Das  Morphin  enthält  einen  Phenanthren- 
kern,  welcher,  mit  Rücksicht  auf  den  höheren 
Wasserstoffgehalt  des  Morphins,  zum  Teil 
reduziert  sein  mufs. 

6.  Methocodeln  zerfällt  beim  Behandeln  mit 
Essigsäureanhydrid  glatt  in  ein  Phenanthren- 
derivat  und  in  /^-Oxyäthyldimethylamin.  Die 
Bindung  dieser  Komponenten  mufs  eine  äther- 
artige sein  und  zwar  kann  dieselbe  nur  durch 
den  Sauerstoff  des  Oxyäthyldimethylamius  ver- 
mittelt werden. 

7.  Das  Morphin  enthält  zwei  Hydroxyl- 
gruppen, von  denen  die  eine  Phenol-,  die  zweite 
einen  alkoholischen  Charakter  besitzt;  und 
ferner  ein  drittes,  indifferentes  Sauerstoffatom, 
welches  voraussichtlich  als  Kopula  dient. 

8.  Die  alkoholische  Hydroxylgruppe  des 
Morphins  bewahrt  ihren  Charakter  im  Metho- 
codein,  und  erscheint  erst  nach  der  Umwand- 
lung dieses  letzteren  in  Acetylmethyl- 
dioxyphenanthren  als  Hydroxyl  mit 
Phenolcharakter. 

Unter  Berücksichtigung  aller  dieser  That- 
sachen  gelangt  Knorr  schliefslich  zu  der 
Morphinformel  : 

OH 
*CH 


/  **0H   n 


CH    GH. 


(I)(C,oH,.OH) 


in  der    die  alkoholische  Hydroxylgruppe    bei 
*  oder  bei  **  angelagert  sein  kann. 

Das  Morphin    würde    hiernach    ein  Oxazin 
oder  ein  Derivat  des  Methylmorpholins: 


M  Dies  stimmt  mit  der  schon  verschiedentlicher- 
seits  heol)achteten  Thatsache  überein,  dal's  nur 
dann  Methylamin  unter  den  Zersetzungsprodukten 
des  Morphins  auftritt,  wenn  durch  energische 
Reaktionen  die  vollständige  Zerstörung  des  Alkaloid- 


moleküles   stattgefunden  hat.    (Wertheim,    Annal. 
der  Chem.  78  [lö50],  S.  210;  Barth  und  Weidel, 
Monatsh.    f.  Chem.  4  [1883],    S.  702;    Anderson, 
Annal.  der  Chem.  77  [1851],  S.  376.) 
«)  Monateh.  f.  Chem,  10  (1889),  8.  101. 

48* 


390 


ll.  Abschnitt.     Basen  mit  geschlossener  Ketto. 


Adolf  Streckers  ^''  über  das  Xanthin,  Theo- 
bromin,   Hypoxauthin    und   CoffeYn  (s.  S.  14). 

Gautier  ^)  bezeichnet  die  Xantbinbason  als 
Xanthiu-Leukomaine,  weil  viele  von  ihnen 
unter  normalen  Verhältnissen  im  tierischen 
Organismus  auftreten. 

Die  beigegebene  Tabelle  enthält  eine  Zu- 
sammenstellung der  wichtigsten,  zur  Zeit  als 
Xanthinbasen  angesprochenen  Verbindungen. 
Da  jedoch  von  vielen  derselben  die  Konstitution 

Tabellarische  Übersicht 


noch  unbekannt  ist,  so  ist  es  nicht  unwahr- 
scheinlich, dafs  die  eine  oder  die  andere  der 
in  der  Tabelle  aufgeführten  Basen  (Arginin  z.  B.) 
bei  näherer  Untersuchung  als  zur  Gruppe  der 
Kreatiubasen  gehörig  erkannt  werden  wird. 
In  diese  letztere  Gruppe  gehört  z.  B.  auch 
das  Lysat  in  von  Schulze.*)  Die  Xanthin- 
basen sind  im  Pflanzen-  wie  Tierreich  weit 
verbreitet;  einige  von  ihnen  wurden  bereits 
auch  auf  synthetischem  Wege  erhalten. 

Qber  die  Xanthinbasen. 


Namen 

Zasammensetzung 

Vorkommen 

Antoren 

Adenin 

C,II,N,+3H,0 

Im  Pankreas,  Theo  u.  in 
der  Hefe 

Kossel. 

Guanin 

Vh\o 

Im  Pankreas,  Guano  etc. 

Unger,  Ann.  Chem.Pharm. 
69  (1846) ;  Strecker  u. 
E.  Fischer,  Ibid.  215 
(1882),  S.  320. 

Hydroxanthin 

C»H«N,0, 

Aus  Methyluracil 

Behrend. 

Hypoxauthin  oder 
Sarkin 

C,H,N.O 

Im  Fleisch,  in  der  Leber, 
Milz  etc. 

Strecker,  Ann.  Chem. 
Pharm.  108  (1858). 

Xanthin 

C,H,N/), 

Im  Fleisch,  Harn,Thee  etc. 

Marcet,  Strecker,  Fischer. 

Isoxauthin 

C,1I,N,0, 

AusDiazoisonitrosomethyl- 
uracil,  durch  Reduktion 

Behrend,  Ann.  Chem. 
Pharm.  245  (1888),  S.  21 3. 

Xanthinin 

C,H,N,0, 

Aus  thioharnsauerem 
Ammon. 

Episarkin 

C,H,N,0 

Im  menschlichen  Harn 

P.  Balke,  Journ.  f.  prakt. 
Chem.  47  (1893),  S.  537. 

Arginin 

C,H„N,0, 

In  Lupinen-  und  Kttrbis- 
keimlingen 

Schulze  u.  Steiger,  Zeit- 
schr.  f.  physiol.  Chem.  11 
(1888),  S.  44. 

Methylxanthin 

C,H3(CH3)N,0, 

Aus  Cyanwasserstoff 

Gautier. 

Theobromin  oder  Di- 
methylxanthin 

C,H,(CH3},N,0, 

In  Theobroma  Cacao 

Woskresensky 

Theophyllin  oder  Di- 
methylxanthiu 

n 

Im  Theo  neben  Coffein 

Kossel. 

CoflFein     oder     Tri- 
methylxanthin 

C',H(CH3),N,0, 

Im  Theo  und  Kaffee 

Runge,  Strecker. 

*)  Adolph  Strecker  wurde  im  Jahre  1822  zu 
Darmstadt  geboren  und  starb  ira  Jahre  1871.  Er 
war  zuerst  Assistent  von  Liebig,  habilitierte  sich 
im  Jahre  1848  als  Privatdozent  und  war  dann, 
von  1^51 — 1860,  Professor  der  Chemie  in  Christiania. 
Im  Jahre  1860  siedelte  er  in  gleicher  Eigenechaft 
an  die  Universität  Tübingen  über.  Sämtliche 
Arbeiten  dieses  bedeutenden  Chemikers  tragen  den 
Stempel  der  Originalität  und  Gewissenhaftijjkeit. 
Seine  Untersuchungen  über  die  Galle,  die  Milch- 
säure, die  Amidosäuren,  die  Guanidin-  und  Xanthin- 
basen u.  s.  w.  zählen  zu  den  klassischen  Arbeiten 


auf  chemischem  Gebiete.  Von  besonderem  Interesse 
sind  aufserdem  seine  Untersuchungen  über  die 
Harn-  und  Hippursäure  und  über  die  Sulfosäuren ; 
fernerhin  jene  über  die  Lecithine,  über  das  Arbutin, 
Tyrosin  u.  a.  m.  Fast  sämtliche  Arbeiten  Streckers 
sind  die  Veranlassung  zu  weiteren  chemischen 
Untersuchungen  geworden.  Aufser  den  vorer- 
wähnten Publikationen  schrieb  Strecker  sein  be- 
kanntes Lehrbuch  der  organischen 
Chemie. 

«)  Cours  de  Chim.  biolog.  1892,  S.  2;J0. 

*)  B.  B.  24  (1891),  S.  1098  u.  2701. 
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Namen 

ZnsamnenseUnng 

Vorkonroen 

Autoren 

Coffeidin 

C,H„N,0 

Aus  Coffeiu  +  Ba  (OH)., 

Strecker,  Fischer. 

Apocoffein 

C,H,N,0, 

" 

„   durch  Oxydation 

Maly  u.  Andreasch. 

HypocoffoTn 

C,H,N,0, 

" 

Hydroxy  coffeiu 

E.  Fischer. 

Paraxanthin 

C,HgN,0, 

Im 

normalen  Harn 

Salomon  B.  B.  16  (1883) 
u.  18  (1885). 

Heteroxaiithin 

C,H,N,0, 

n 

»                           V) 

Salomon,  B.  B.  16  (1833) 
u.  18  (1885). 

Pseudoxantbin 

C,H,N,0  (?) 

n 

Muskelsaft 

Schnitzen  u.  Filehne,  Bull. 
Soc.Chim.  [2]  11(1869), 
S.  497.  B.  B.  1  (1868), 
S.  150. 

Pscudoxanthin   von 

C,H,N,0 

n 

Muskelgewebe 

Gautier,  1882. 

Gautier 

Carnin 

C,HgN,03  +  11,0 

» 

Fleiscbextrakt 

Weidel,    Ann.    Chem. 
Pharm.  158  (1871). 

Vernin 

C,«Wi„N8  0,+3H,0 

In 

Vicia,  Trifolium  und 
Seeale. 

Schulze  u.  Bofshard,  1887. 

Nach    Eossei    entstehen    die    Xanthinbasen 
aus  den  Nucleinen  der  Zellkerne. 

Die  Xanthinkörper  sind  schwache,  aber  gut 
charakterisierte  Basen,  deren  krystallisierende 
Chlorhydrate  und  Chlor oplatinate  von  Wasser 
nicht  oder  nur  schwer  zersetzt  werden.  Sie 
können  nicht  als  Urei'de  aufgefafst  werden, 
da  sie  sich  durch  Erhitzen  mit  Alkalien  und 
Wasser  in  der  Regel  nicht  zu  Harnstoff 
reduzieren  lassen.  Ausfer  als  schwache  Basen 
vermögen  sie  auch  als  schwache  Säuren  zu 
fungieren;  so  verbinden  sie  sich  mit  Kupfer- 
oxyd, bezw.  -Oxydul,  wenn  man  sie  mit  einer 
Lösung  von  Kupferacetat  zum  Sieden  erhitzt. 
Die  derart  resultierenden  Kupferverbindungen 
sind  oft  unlöslich  (s.  unten).  Manche  Xanthin- 
basen werden  schon  in  der  Kälte  durch 
Kupferacetat  und  viele  von  ihnen,  wie  Xanthin 
und  Pseudoxantbin,  durch  ammoniakalisches, 
nicht  aber  durch  neutrales  Bleiacetat  gefällt. 
In  ihren  neutralen  oder  ammoniakalischen 
Lösungen  erzeugt  Silbernitrat  meist  Nieder- 
schläge von  Silberverbindungen,  die  in 
Ammoniak  und  kalter  Salpetersäure  meist 
unlöslich  sind.  Derartige  Silberverbindungen 
sind  bekannt  von: 

Adenin :  C^  H3  Ag^  N^ 

Hypoxanthin:  Cj^H^Ag^N^O  +  H^O 
Xanthin  C^HgAggN^Og  -+-  H^O 

Theobromin     C,H,  AgN^O^" 
Carnin  CC,H, AgN^Og),  .  AgNOj 

Vernin  Cj^HjgAggNgOg. 


li 


Viele  der  hierher  gehörigen  Basen,  wie 
Xanthin,  Heteroxanthin  u.  a.  m.  geben  die 
Weidersche  Xanthinreaktion.  Zur  Ausführung 
derselben  verdampft  man  die  mit  Chlorwasscr 
und  einer  Spur  Salpetersäure  versetzte  Lösung 
der  betreffenden  Substanz  zur  Trockene;  lag 
eine  die  Reaktion  gebende  Xanthinbase  vor, 
so  hiuterbleibt  ein  gelber  Rückstand,  der  sich 
bei  Annäherung  von  Ammoniakdampf  gelb-rot 
bis  blutrot  färbt.  Bei  Gegenwart  von  Hetero- 
xanthin färbt  sich  der  bleibende  Rückstand 
auf  Zusatz  von  Natronlauge  schön  blau.  Eine 
ganz  ähnliche  Reaktion  erhält  man  bekanntlich 
mit  Coffelfn,  welches  unter  denselben  Be- 
dingungen —  Abrauchen  von  etwas  Chlor- 
wasser über  einer  Spur  der  Base  —  einen 
rotbraunen  Rückstand  giebt,  der  sich  auf 
Zusatz  von  Ammoniak  schön  rot-violett  färbt. 

Beim  Eindampfen  einer  Xanthinbase  mit 
Salpetersäure  bleibt  ein  gelber  Rückstand, 
welcher  durch  Alkalien  orangerot,  öfters  auch 
vorübergehend  purpurrot  gefärbt  wird.  Durch 
die  angeführten  Reaktionen  lassen  sich  die 
Xanthinbasen  leicht  von  den  Kreatinbasen 
unterscheiden. 

Aus  den  Untersuchungen  von  Gautier  ^) 
geht  hervor,  dafs  die  Xanthinbasen  hinsichtlich 
ihrer  Konstitution  in  naher  Beziehung  zur 
Blausäure  stehen  müssen,  da  Derselbe  aus 
Cyanwasserstoff,  durch  Polymerisation,  direkt 
Xanthin  und  Methylxanthin  erhielt. 

Beim  Erhitzen    von  Blausäure   mit  Wasser 


')  Compt.  Kend.  98  (1884),  S.  1523. 
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und   Essigsäure    auf   140—150^  vollzieht  sich  1' 
folgende  Reaktion : 

11  HCN  +  4  H^O  =  C^H^N^Og 


Xanthin 


+  C,H,(CH,)N,0, +3^113. 

Methylxanthin 

Gautier  hat  das  auf  synthetischem  Wege 
gewonnene  Xanthin  nicht  nur  durch  die 
Analyse,  sondern  auch  durch  seine  Eigen- 
schaften mit  der  nattirlichen  Base  zu  iden- 
tifizieren vermocht.  Dasselbe  löst  sich  sowohl 
in  Alkalien,  wie  in  Säuren;  wird  durch  Kupfer- 
acetat  in  der  Wärme  gefällt  und  glebt  mit 
Silbernitrat  eine  gelatinöse,  in  Ammoniak 
schwer  lösliche  Silberverbinduug,  und  mit  Queck- 
silberchlorid einen  dichten  Niederschlag.  Blei- 
acetat  erzeugt  hingegen  nur  eine  weifse  Trübung. 
Das  Chloroplatinat  ist  löslich ;  das  Ghloraurat 
krystallisiert  in  schönen  Nadeln;  das  Nitrat 
ist  amorph  und  nach  dem  Eindampfen  schwer 
löslich.  In  der  angesäuerten  Lösung  des 
letzteren  erzeugt  Natriumphosphomolybdat 
einen  voluminösen,  gelben  Niederschlag.  Die 
Nitroverbindung  endlich  nimmt  auf  Zusatz  ver- 
dünnter Kalilauge  eine  schön  orange -rote 
Färbung  an. 

Diese  erste  Gesamtsynthese  des  Xanthins 
ist  auch  für  die  Erschliefsung  der  Kon- 
stitution der  Eiweifskörper  von  besonderer 
Bedeutung. 

Beim  Schmelzen  mit  Alkalien  spalten  fast 
alle  diese  Substanzen  den  gröfsten  Teil  ihres 
Stickstoffes  in  Form  von  Cyan  ab.  Hieraus 
folgt,  dafs  sie  entweder  die  IICN-Gruppe  als 
solche  präformiert  enthalten,  oder  dafs  diese 
zum  mindesten  sich  leicht  zu  bilden  vermag. 
Das  Adeuin  z.  B.  läfst  sich  als  ein  Polymeres 
der  Blausäure  auffassen. 

Ferner  steht  auch  die  Harnsäure  in  naher 
Beziehung  zu  vielen  Xanthinbasen;  sie  unter- 
scheidet sich  vom  Xanthin  durch  den  Mehr- 
gehalt von  einem  Atom  Sauerstoff: 

Hypoxanthin:  C^H^N^O 
Xanthin:  C^H^N^O^ 

Harnsäure:      C^H^N^Ojj. 

Durch  Reduktion  mit  Natriumamalgam  läfst 
sich  die  Harnsäure  in  Xanthin,  bezw.  Hypo- 
xanthin überführen;  hingegen  ist  es  bisher 
noch  nicht  gelungen,  aus  letzteren  durch 
Oxydation  Harnsäure  zu  regenerieren. 

Die  Beziehungen  der  Xanthinbasen  zur 
Harnsäuregrnppe  ergeben  sich  jedoch  aus  ihren 


Zersetzungsprodukten:  Hypoxanthin,  Xanthin 
und  Adenin  zerfallen  beim  Erhitzen  mit  Salz- 
säure im  Druckrohr  in  Ammoniak,  Kohlen- 
säure, Glykokoll  und  Ameisensäure ;  die  letztere 
erleidet  dann  weitere  Zersetzung:^) 

C^,N,  +  8  H,0  =  4  NH,  +  CO,  + 

Adenin 

2HC00H  +  C2H^N02 


Glykokon. 

3NH3  +  CO 


2 


+ 


C£^  +  7H,0  = 

Hypoxanthin 

2HCOOH  +  C2HßNOj 

Glykokoll. 

CftHi^O,  +  6H,0  =  3NH3  +  2C0,  + 


Xanthin 


HCOOH  -f  C^Hj^NO^. 


GlykokölT 


!( 


Schon  Strecker^)  hatte  beobachtet,  dafs 
beim  Erhitzen  von  Harnsäure  mit  Jodwasser- 
stoffsäure auf  160 — 170®  als  Zersetzungsprodukte 
Ammoniak,  Kohlensäure  und  Glykokoll  ent- 
stehen : 

CjH^N^Og  +  5H.^0  =  3NH,  -f-  3C0, 

Harns&are 

Glykokoll. 

Die  Xanthinbasen  sind  beständige  Ver- 
bindungen, welche  voraussichtlich  einen  allen 
gemeinsamen  Atomkomplex  enthalten.  Gestützt 
wird  diese  Vermutung  durch  die  leichte  Über- 
führbarkeit  der  einzelnen  Glieder  der  Gruppe 
in  einander.  So  erhält  man  aus  der  Disilber- 
verbindung  des  Xanthins  durch  Behandeln 
mit  Methyljodid  ein  Dimethylxanthin,  welches 
identisch  ist  mit  dem  natürlichen  Theobromin: 

C,H,Ag,N,02  +  2CH3J  =  2AgJ 

+  C,H,(CH«),N,0, 

Theobromin. 

Aus  der  Monosilberverbindung  des  Theo- 
bromins  gewinnt  man  dann  weiter  durch 
Behandeln  mit  Methyljodid  ein  mit  Coffein 
identisches  Methyltheobromin : 

C,HAg(CH3),N,0,  4-  CH3J  =  AgJ  4- 
C,H(CH3)3N,02. 

Das  Coffein  ist  demnach  Trimethylxanthin. 

Theophyllinsilber :  C^H^AgN^Og  geht  beim 
Behandeln  mit  Methyljodid  und  Methylalkohol 
bei  100®  in  Methyl theophyllin: 

C,H,(CH3)N,0, 


^)  Schmidt,  Ann.  Chem.  Pharm.  217  (1883),  S.8J  J ; 
Krüger,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  16  (1892J, 
S.  160. 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.  146  (1868),  S.  142. 
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über,  welches  gleichfalls  identisch  ist  mit 
Coffein.  0  Sonach  mufs  das  Theophyllin 
Dimethylxanthin  sein. 

Die  zwischen  Xanthin,  Theobromiu  und 
Coffein  bestehenden  Beziehungen  kommen  in 
den  folgenden,  von  E.  Fischer  aufgestellten 
Formeln  zum  Ausdruck,  denen  hier  noch 
diejenige  der  Harnsäure  vorangestellt  ist: 

/^HN— C— N> 


>C0 


HN— C— NH> 

I       II 

CO  c— Nir 

I     I 

HN— CO 

Harnsftare 

/JCH..N— C=K 

'  i      I     Nco 


CO 


CO  C— NH' 
a 


y  HN— CH 


CO    C— N  .CH 


Xanthin 

CH-  .  N— C=K 

^  \co 


;/HN 


II     « 
CH 


8 


CO  C— N  .  CH 


8 


a 


CH3  .  N— CH 


Theobromin 


Coffein. 


Die  obige  Konstitutionsauffassung  des  Theo- 
bromins  läfst  noch  zwei  anders  konstituierte 
Theobromine,  d.  h.  zwei  weitere,  isomere 
Dimethylxanthine :  ay  und  /!//,  voraussehen. 
Das  eine  dieser  beiden  Isomeren  ist  ohne 
Zweifel  das  Theophyllin,  —  welches  von 
beiden?  —  ist  zur  Zeit  noch  unbekannt.  Von 
einigen  Autoren  wird  demselben  allerdings 
schon  jetzt  die  experimentell  noch  nicht  er- 
wiesene Konstitution: 


CHg  .  N 


C=— N 


CH 


8 


I  /^^ 

C— NIT 

II 
.N— CH 


CO 


beigelegt. 

Ein  weiteres  Derivat  des  Xanthins  ist  das 
Guanin,  dessen  Konstitution  E.  Fischer 
durch  die  Formel: 


HN— a 


=N 


HN=C      C— NH 


> 


CO 


HN— CH 

ausdrückt,  wonach  es  als  Xanthin  erscheint, 
in  dem  ein  Sauerstoffatom  durch  die  NH-Gruppe 
ersetzt  ist. 

Diese  von  E.  Fischer  aufgestellten  Formeln 
sind  zur  Zeit  von  fast  sämtlichen  Chemikern  an- 
genommen.    Es   sei  jedoch    an    dieser  Stelle 


darauf  aufmerksam  gemacht,  dafs  dieselben 
in  einigen  Werken  nicht  in  ihrer  ursprüng- 
lichen, von  E.  Fischer*)  in  seiner  Original- 
abhandlung publizierten  Form  wiedergegeben 
sind,  sondern  mit  der  aus  der  nachstehenden 
Formel  des  Xanthins  ersichtlichen  Abänderung: 

HN— C— N. 


CO    C=NH 


HN— CH 

Aus  den  oben  mitgeteilten  Formeln  geht 
sonach  hervor,  dafs  die  Xanthinbasen  eben- 
falls zu  den  Basen  mit  geschlossener  Kette 
gehören.  Sie  lassen  sich  als  Abkömmlinge 
eines  Hexacarbodiazokernes : 

N— C 


C      C 

I       I 
N— C 

betrachten,  würden  also  dem  meta-Diazin  oder 
Pyramidin  entsprechen. 

Auch  A.  Gautier  nimmt  in  diesen  Ver- 
bindungen eine  Kette  von  drei  Kohlenstoff- 
atomen an,  welche  aber  derart  mit  den  vier 
Stickstoffatomen  verbunden  sind,  dafs  diese 
nur  mit  den  beiden  endständigen  Kohlenstoff- 
atomen in  Bindung  stehen;  eine  Auffassung, 
die  den  genannten  Forscher  zur  Aufstellung 
recht  sinnreicher  Formeln  geführt  hat.*)  Als 
Beispiel  sei  hier  nur  die  Gautier 'sehe  Xanthin- 
formel : 

HN— C — NH 

I       II       I 
CO    C      CO 

I    II    I 

HN— C— NH 

angeführt,  an  die  sich  die  übrigen  anlehnen. 
(s.  auch  S.  397). 

Die  Verwandtschaft  von  Adenin  und  Guanin 
ergiebt  sich  ferner  aus  ihrem  analogen  Ver- 
halten zu  Salpetrigsäure.  Während  Guanin 
durch  Behandeln  mit  dieser  in  Xanthin  über- 
geführt wird  (Strecker),  liefert  Adenin  unter 
denselben  Bedingungen  Hypoxanthin: 

C,H^N\0=C=NH  -f  NOCH  =  N^  -j-  tt^O  + 


Gaanin 


C^H^N^O=CO 


Xanthin 


»)  KoBBel,  B.  B.  21  (J888),  S.  216*. 
«)  Ann.  Chem.  Pharm.  216  (1883),  S.  313. 
')  Diese  Formel    erklärt  jedoch    nicht,    warum 
das  Coffein,  welches  drei  Methylgruppen  enthält, 

Oa»r«aohi,  Alkaloide. 


eine  tertiäre  Base  ist,  da  dieselbe  noch  ein  Methyl- 
Coffein  voraussehen  läfst.  Auch  die  Existenz  des 
Hydroxycoffeins  und  anderer  Derivate  findet  durch 
dieselbe  keine  Erklärung. 
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CJI^N^=C=yH  +  NOOH  =  N,  +  H,0  -f- 

Adaaln. 

C^H^N,=CO. 

Durch    Roduktionsmittcl   wird   Xanthin  eben- 
falls in  Hypoiauthin  oder  Sarcin  verwandelt. 

OjH^N/), -j-  Hj  =  HjO  +  C^H^N^O. 


Zur  Gruppe  der  Xanthinbascn  gehören 
ferner  vielleicht  auch  die  Uracilderivate  nnd 
zwar  besonders  das  Hjdroxyxanthin  und 
Ilethylhydrosyxanthin,  da  diese,  wie 
auch  noch  andere  Uracilabkümmlinge ,  mit 
Chlorwasser  und  Ammoniak  die  Mnroxid- 
reaktion  geben. 

iBOliernng  derXaothinba-sen.  —  Zur  Iso- 
lierung derXauthinbasen  empüehlt  E.  Drechsel ') 
—  in  Anlehnung  an  das  bekannte  Verhalten  der 
Harnsäure:  ans  ihren  Lösungen  in  Alkalien 
auf  Zusatz  eines  Eupferoxydsalzes  in  Form 
eines  unansehnlichen  Niederschlages  auszn- 
fallen,  weicher  sich  alsbald  in  weifaes  harn- 
saueres  Kupferoiydnl  verwandelt,  das  der 
weiteren  Einwirkung  der  Alkalien  widersteht  — , 
die  Ausfallnng  derselben  durch  Kupforoxydul. 
Wird  Uypoxanthin,  Xantbin  und  Guanin  in 
ammoniakaliscberLöBungmitammoniakaliscbom 
KupfercfaloTür  oder  mit  Fehling'scher  Lösung 
nnd  —  zar  Reduktion  des  Kupferoxydes  zu 
Kupferoxydal  —  Hydroxylamin  versetzt;  oder 
aber  mit  Fehling'scher  Lösung  unter  tropfen- 
weiser  Zugabe  von  Glykoaeliisung  zum  Sieden 
erhitzt,  so  fallen  Kupferoxydulverbindungcn 
der  betreffenden  Basen  in  Form  weifser, 
flockiger  Nioderachläge  ans.  Diese  Niederschläge 
ähneln  sehr  den  Silberverbindungen  der  Xau- 
thinkürper.  Au  der  Luft  oxydieren  sich  die- 
selben nur  langsam.  Nach  E.  Drecbsel  und 
P.  Ualke')  zeigen  ferner  auch  Heteroxauthin, 
Paroxauthin,  Camin  und  Adenin,  sowie  eine 
von  diesem  Letzteren  im  Harn  aufgefundene 
neue  Xanthinhase  —  das  Episarcin  —  das 
gleiche  Verhalten  und  zwar  ist  die  Ab- 
scheidnng  eine  quantitative.  Theobromin  und 
Coffein   werden   dagegen   nicht   gefällt.      Zur 


[I  Gewinnung  der  freien  Basen  ans  den  Kupfer^ 
,,  Verbindungen  zersetzt  man  diese  mit  Schwefel- 
:  Wasserstoff  oder   —    bei    Heteroxanthin   and 
Paraxanthin  —  mit  einem  Alkalianlfid. 

,'  (H.  Kl-Kih.) 

''  DarstelluDg  der  Xanthiabasea  aas 
FleiHCheztrakt.  —  Der  in  der  vorerwähnten 
Weise  gewonnene  Eupferoxydulsalzniederschlag 
wird    in    ammouiakalischem    Wasser     anfge- 

Bchlemmt,  mit  Schwefelwasserstoff  zersetzt  und 
aus  dem  alkalisch  gemachten  Filtrate  mit 
hasischem  Bleiacetat  Carnin,  Xanthiu  und 
Hypoxanthin  in  Form  der  Bleisalze  geeilt. 
Durch  Auskochen  der  Bleiniederschläge  gebt 
Carninblei  in  Lüsuug;  der  Rückstand  enthalt 
Xantbin  und  Uypoxanthin  und  wird  mit 
Schwefelwasserstoff  zerlegt. 

Nach  Krüger^)    verwendet    man   zur   Aus- 

fallung  der  Uaaen  au  Stelle  von  Fehling'scher 

Lösung  und  Hydroxylamin  vorteilhafter  Enpfer- 

sulfat  und  primäres  Natrinmsulfit.     In  diesem 

'  Falle  ist    die  Reaktion    der  Flüssigkeit    ohne 

Einflufa.      Es    werden    alsdann    in    der    Kälte 

'  sofort  und    vollständig    gefällt:    Guanin    und 

'  Uethyladenin ;    bei    läi^erem    —    bis    zwölf- 

stündigom  —  Stehen  in  der  Kälte  oder  sofort 

heim    Erwärmen;     Harnsäure,     Adenin    und 

Hypoxanthin.    Dimetliylhypoxautbin  liefert  nur 

in    der    Kälte    allmälig    einen    gelben,     kry- 

stallinischen    Niederschlag.     Derselbe    besteht 

wahrscheinlich  aus  einem  Doppelsalz. 

An  Stelle  von  Natriombisulfit  kann  auch 
Katriumthio Sulfat  verwendet  werden.  Jedoch 
sind  die  Kupferverbiudungeu  in  einem  Über- 
schufs  dieses  letzteren  leicht  löslich.  Kupfer- 
aulfat  und  Natriumthiosulfat  fällen  in  der 
Kälte  und  zwar  sofort  und  vollständig:  Adeuiu, 
Methyladenin  und  Guanin.  Hypoxanthin  fällt 
nur  iu  der  Wärme  aus,  während  Harnsäure, 
Theobromin,  Coffein  nnd  von  den  Kroatin- 
hasen  Kreatin  und  Kreatinin  Oberhaupt  nicht 
gefallt  werden.  i"-  k>-K"«) 

AdenlU:  CsHftKj  +  3H,0.  —  Diese  be- 
sonders in  physiologischer  Hinsicht  sehr  wich- 
tige Base  wurde  zuerst  von  Kossel  in  der 
Pankreasdrüse  aufgefunden.  Daher  ihr  Name 
„Aden in",  vom  griech.  üötjv,  Drüso.*i  Das 
Adenin  ist  eine  von  den  im  Tier-  und  Pflanzen- 
reich  weit    verbreiteten    Basen.     Es    ist   ein 


')  B.  fl.  S6  (1092),  a.  2454.  il  Ref.  S.  65H;    Thoir«,   Zeitschr.  f.  physiol.    Chem. 

«)  Journ.  f.  prakt.  Cham.  [2],  «  (1893),  S.  537;  ,1  18  (1889),   S.  395;    Bruhn«.   B.  B.  28  f)890),   a 

g.  auch  Ref.  in  Freseniu«' Zeitachrift  f.  anal.  Chem.  ,,  225;     Gautier,    Bull.  Soc.  Chi m.   [2]    42   (1SÖ4), 

88  (1S94),  8.  a78.  :  S.    141    u.   4S   (1886),    S.     J;      Wum,     Dictionn. 

■)  Zeitschr.  f.  phyiiol.  Chem.  18  (1894).  S.  .101.  i  2  *"«  Suppl,  S.   111;  Kriiger,  Zeitachr.  f.  plivBiol. 

*)   KoBBel.  B,  B.  18  (18^),  S.  79  u,  1928;  Der-  |.  Chero.    I«    (1892),    S.  160;    Bruhne    und    Koaael, 

»elbe,   Zeitschrift  t.  physiol.  Chem.  10  flWJÖ),    S.  11  Ibid.  S.  1  — Iti;    Pflüger,  Aroh.  f.  d.  ges.  Physiol. 

250, 12(1888),  8.  241;  Kronecker,  B.  B.  20  {18871,  ]|  10  (1875),  S.  .100. 
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normaler  Bestandteil  der  Milz  und  Leber, 
wie  der  Nieren  und  Lymphdrüsen.  Kronecker 
isolierte  Adenin  aus  der  Milz,  den  Lymph- 
drüsen und  Nieren  vom  Rind.  Ferner  wurde 
es  im  Harn  an  Leukämie  Erkrankter,  in  welchem 
sich  zahlreiche  Kerne  vorfinden,  nachgewiesen. 
Endlich  wurde  Adenin  noch  im  chinesischen 
Thee,  in  der  Hefe  und  in  einem  Wasser- 
bacillus  (s.  Xanthin)  aufgefunden.  Die  Be- 
deutung des  Adenins  in  physiologischer  Hin- 
sicht beruht  vor  allem  auf  den  nahen  Be- 
ziehungen, in  denen  diese'  Base  zum  Guanin, 
Xanthin,  Hypoxanthin,  wie  zu  den  übrigen 
Xanthinbasen  steht,  welche  sämtlich  im  Tier- 
und  Pflanzenreiche  weit  verbreitet  vorkommen. 
Das  Adenin  entsteht  aus  den  Zellkernen 
unter  dem  Einflufs  von  Säuren. 

Bei  gewissen  Krankheitszuständen  kann  es, 
wie  mehrfache  Fälle  gezeigt  haben,  zur  An- 
häufung von  Adenin,  bezw.  diesem  verwandter 
Körper  im  Organismus  kommen.  So  fand 
Stadthagen  Adenin  im  Harn  eines  an  Leuk- 
ämie Erkrankten  und  Naunyn  isolierte  aus 
pleuritischem  Eiter  grofse  Mengen  eines  Kör- 
pers, welcher  Adenin  oder  aber  Guanin  war. 
Es  bleibt  noch  zu  untersuchen,  wo  bei  der- 
artigem massenhaften  Auftreten  die  Bildung 
dieser  Basen  stattfindet,  und  ferner,  in  welchen 
Beziehungen  ihre  Entstehung  zu  den  ver- 
änderten Ernährungsprozessen  steht,  bezw. 
welcher  Art  die  schliefslichen  Endprodukte 
sind.  Nach  von  Naunyn  an  Hunden  ange- 
stellten Beobachtungen  erleidet  Adenin  beim 
Durchgang  durch  den  Organismus  keine  Ver- 
änderung. Die  in  Form  des  Chlorhydrates 
eingeführte  Base  konnte  aus  dem  Harn  als 
Nitrat  wiedergewonnen  werden. 

Zum  Zweck  der  Extraktion  des  Adenins  aus 
Organen  verfährt  man  entweder  nach  der  oben 
mitgeteilten  Methode  von  Drechsel  (s.  vorige  S.), 
oder  man  bedient  sich  des  von  Kossei  für  die 
Darstellung  und  quantitative  Bestimmung  des 
Guanins  und  Hypoxanthins  angegebenen  Ver- 
fahrens. Nach  diesem  letzteren  wird  der 
gröfste  Teil  der  Base,  zusammen  mit  Guanin, 
durch  Versetzen  der  Flüssigkeit  mit  Ammoniak 
ausgefällt  und  die  Trennung  der  beiden  Basen 
dann  durch  fraktionierte  Krystallisation  ihrer 
Chlorhydrate  bewirkt. 

Zum  Zweck  weiterer  Reinigung  führt  man 
das  Adenin  dann  weiter  in  sein  schwer  lös- 
liches und  gut  krystallisierendes  Sulfat  über. 
Um  aus  diesem  die  freie  Base  zu  gewinnen, 
löst  man  das  sorgfältig  gereinigte  Salz  in 
verdünntem  und  erwärmtem  Ammoniak,  ver- 
jagt den  Oberschufs  des  letzteren  und  läfst 
erkalten.  Hierbei  krystaliisiert  die  Base  in 
2  cm  langen  Nadeln  aus. 


Die  Trennung  von  Hypoxanthin  und  Guanin 
gelingt  nach  Kronecker  am  sichersten  durch 
fraktionierte  Krystallisation  aus  Salzsäure  und 
nachfolgende  Behandlung  mit  erwärmtem, 
wässerigen  Ammoniak,  in  dem  Guanin  so  gut 
wie  unlöslich  ist.  Nach  Kossei  bildet  das 
Adenin  den  Übergang  vom  Nuclein  zum  Hypo- 
xanthin und  soll  sich  deshalb  unter  den  Zer- 
setzungsprodukten aller  entwickelungsfähigen, 
kernführenden  Zellen  vorfinden.  Die  experi- 
mentelle Begründung  dieser  Ansicht  hat  Kossei, 
wie  bereits  erwähnt,  durch  die  Darstellung 
von  Adenin  aus  Hefen-Nuclelfn  —  durch  Be- 
handeln mit  verdünnter  Schwefelsäure  in  der 
Wärme  —  beigebracht. 

Zur  Darstellung  des  Adenins  giebt  Kossei 
folgende  Vorschrift: 

Zerkleinerte  Pankreasdrüsen  werden  3  bis 
4  Stunden  lang  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
(0,53  Tle.  konz.  Säure  auf  200  Tle.  W^asser) 
ausgekocht,  wobei  man  auf  75  Pfund  (das 
Pfund  zu  350,0  g  gerechnet)  Drüsen  ca.  200  Liter 
verdünnte  Säure  verwendet.  Der  sauere  Aus- 
zug wird  hierauf  mit  kalt  gesättigtem  Baryt- 
wasser, unter  Vermeidung  jedes  Oberschusses, 
neutralisiert  und  die  neutrale  Lösung  mit 
ammoniakalischer  Silbernitratlösung  ausgefällt. 
Der  gewonnene  Niederschlag  besteht  aus  einem 
Gemisch  von  Adenin-,  Guanin-  und  Hypo- 
xanthinsilber.  Die  Trennung  derselben  bietet 
keine  Schwierigkeiten.  Der  Niederschlag  wird 
mit  Schwefelwasserstoff  unter  Druck  zersetzt, 
das  Filtrat  verdampft,  und  der  noch  flüssige 
Rückstand  mit  Ammoniak  in  nicht  zu  grofsem 
Überschufs  versetzt.  Überläfst  man  hierauf 
diese  ammoniakalis^^he  Lösung  während  24  Stun- 
den der  freiwilligen  Verdunstung  in  unbe- 
deckter Schale,  so  entweicht  ein  Teil  des 
Ammoniaks,  und  gleichzeitig  scheidet  sich  sämt- 
liches Guanin  mit  fast  allem  Adenin  aus, 
während  das  Hypoxanthin,  zusammen  mit 
wenig  Adenin,  in  Lösung  bleibt.  Zur  Ge- 
winnung dieses  letzten  Anteiles  Adenin  wird 
die  ammoniakalische  Lösung  verdampft  und 
der  Rückstand  mit  verdünntem  Ammoniak 
extrahiert.  Hierbei  geht  das  Hypoxanthin 
in  Lösung,  während  Adenin  ungelöst  bleibt. 
Der  zuerst  aus  der  ammoniakalischen  Lösung 
erhaltene  Niederschlag  von  Guanin  und  Adenin 
wird  in  Salzsäure  unter  Erwärmen  gelöst, 
worauf  man  beide  Salze  durch  fraktionierte 
Krystallisation  trennt.  Guaninchlorhydrat  bil- 
det lange,  sternförmig  angeordnete  Nadeln, 
die  entsprechende  Adeninverbindung  kurze, 
dicke  Nadeln  mit  abgeplatteten  Enden.  Aus 
dem  mehrmals  umkrystallisierten  Guaninchlor- 
hydrat erhält  man  die  freie  Base  durch 
Fällen  mit  Ammoniak. 
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Nach  einer  Bpütercii  Milleiluug  vim  Kossfl 
erreicht  man  die  Trennung  der  drei  Hnsen 
auf  nouh  bequemere  Weise  nach  der  l'olgeudi^n 
Methode : 

Nach  Zersetzung  des  Silberdo|>pelsal2i?s  mit 
Schwefel  Wasserstoff  wird  das  Viltrat  im  Wasser- 
bade eingeengt  und  der  RUcltsland  mit 
Ammoniak  digeriert.  Hierbei  geben  .\deiiin 
und  Hypoxanthin  iji  l.üsung,  Guaniu  hingegen 
bleibt  ungelöst.  Aus  dt>m  Filtrate  st:huidct 
sich  dauu  beim  Erkalten  das  Adeuin  eben- 
falls aus. 

Durch  laugsames  Erkalten  lassen  der 
wäsaerigeu  Lösung  kann  mun  das  Adenin  in 
filättcfaen  oder  in  ] — 2  cm  langen,  durch- 
siclitigen  Nadein  erhalten,  die  beim  Erwärman 
mit  Wasser  auf  .^3"  schnell  undurchsichtig 
werden.  Das  Adenin  enthält  drei  Mol. 
Kry  stall  Wasser,  die  es  bei  llü"  verliert.  Bei 
iJäO**  sublimiert  es  ohne  Zersetzung  in  Form 
eines  leichten,  weifsen,  aus  mikroskopischen 
Nadeln  bestehenden  Pulvers.  Bei  250"  zer- 
setzt es  sieb  teilweise,  unter  Eutwickeluag 
eines  starken  Geruches  nach  Blausäure,  Bei 
gewühidicher  Temperatur  löst  es  sich  erst  in 
1086  Teilen  Wasser  zu  einer  neutral  reagieren- 
den Fltlasigkeit.  In  Äther  und  t'hloroform  ist 
es  unlöslich,  in  Eisessig  ist  es  leichi.  in 
Alkohol  selbst  beim  Erwiirmen  nur  wenifr 
löslich.  Im  uureinen  Zustande  löst  es  sich 
hingegen  in  letzterem  schon  iu  der  Kalt«. 
In  den  Säuren  ist  Adenin  leicht  zu  gut  kry- 
stallisiorenden  Salzen  löslich.  Ebenso  löst  es 
sich  in  Kali-  und  Natronlauge,  aus  welchen 
Lösungen  es  durch  Säuren  wieder  gefällt  wird. 
Von  Natriumcarbonat  wird  es  hingegen  nur 
wenig  gelöst. 

Stark  verdtlnntes  Ammoniak  löst  Adeniu 
bei  Wasserbadlemperatur  völlig  auf:  ein  Ver- 
hatten, welches  gestattet,  dasselbe  vom  Guaniu, 
das  dabei  ungelöst  bleibt,  zu  trennen. 
Hypoxantbin  hingegen  ist  unter  denselben 
Bedingungen  noch  leichter  löslich  als  Adenin. 

Basisches  Bleiacetat  erzeugt  in  Adenin- 
lüsungen  keinen  Niederschlag;  dagegen  ent- 
stehen Fällungen  mit  Barytwasser,  Zinkchlorid 
in  alkoholischer  Lösung,  Pikrinsäure,  Queck- 
silberchlorid und  eudlicb  Quecksilber-  uud 
Silbernitrat. 

Der  beim  Verdampfen  von  Adenin  mit 
Salpetersäure  im  Wasserbade  hinter  bleiben  de 
TrockeurOckstand  giebt  weder  auf  Zusatz  von 
Natronlauge  eine  Färbung,  noch  giebt  er  dio 
Weidel'sche  Reaktion  (s.  S.  391). 

Gegen  üxydations-  und  Reduktionsmittel  ist 


Adeuiu  scbr  widerstandsfähig;  selbst  durch 
mehrst tiadiges  Kochen  mit  Kalilauge,  Baryt- 
wasser oder  Salzsäure  erleidet  es  keine  Ver- 
änderung. Dagegen  erfahrt  es  lollstäudige 
Zersetzung  beim  Erhitzen  Ober  100",  indein 
es  in  Koblensänre  und  Ammoniak  zerfällt. 
Beim  Schmelzen  mit  Kaliumhydroxyd  enlsteht 
Cyankalium. 

Kaliuinpermaugauat  in  verdünnter  Lösung 
ist  ohne  Wirkung  auf  Adeuin  j  iu  konzcn- 
Iriertor  Lösung  bewirkt  dasselbe  völligen  Zer- 
fall des  Moleküles,'  Gegen  Natriumamalgam 
und  Chlorzink  ist  Adenin  selbst  iu  der  Wärme 
heaUtndig;  durch  Behandeln  mit  Zink  und 
Salzsäure  erleidet  es  dagegen  Reduktion. 

Das  resultierende  Reduktionsprodnkt  ist 
sehr  unbeständig :  unter  Absorption  von  Sauer- 
stoft'  geht  es  in  einen  der  Azulmsaure  &hu- 
licheu  Körper  über.  Diese  letztere  Verbindung 
ist  bekanntlich  ein  Kondeusationsprodukt  der 
Blausäure  nnd  läfst  sich,  gleich  dem  Adeuin, 
als  eine  Pentucy  an  wasserst  offsäure  betrachten. 

Durch  Bromwasser  wird  Adenin  verharzt. 
Interessant  ist  die  von  Kossei')  ausgefflhrte 
Umwandlung  des  Adenins  in  Hypoxantbin 
durch  Behandeln  der  erstgenannten  Daso  mit 
Salpetrigsüure.  Den  als  Reaklionsprodukt  ge- 
wonnenen, gut  krystallisierten  Körper  »er- 
mocble  Kossei  sowohl  durch  die  Eigenschaften, 
wie  die  Analyse  als  Hypoxantbin  zu  charak- 
terisieren. 3,4  g  Adeniu  liefern  neben  etwas 
nnveriindertem  Adenin  und  einem  an  der  Lufl 
sich  rot  filrbenden  Körper  2,5  g  (ca.  70  Proz.l 
reines  Hypoxantbin.  Die  Reaktion  gleicht  der 
von  Strecker  ausgefolirlen  Umwandlung  des 
Guanins  in  Xanthin  (s.  S.  393]. 

Das  Adenin  bildet  mit  Hypoxantbin  eine 
aus  der  wässerigen  Lösung  in  kleinen,  aus 
mikroskopischen  Nadeln  bestehenden  Agglo- 
meraleu  krystallisiereude  Verbindung,  die  bei 
physiologiscb-cbemiscben  Untersuchungen  des 
öfteren  flir  reines  Hypoxantbin  gehalten  worden 
sein  dürfte. 

Die  zwischen  Adenin  und  Hypiixauthiu 
einerseits  und  Gnanin  und  Xanthin  anderer- 
seits bestehenden  Beziehungen  lassen  sich 
durch  diu  nachstehenden  Formeln  zum  Aus- 
druck bringeu. 

Adeuin:  CjH,\  .  KH 

Hypoxantbin:  C^H^N^  .  0 
Guaiiin:  C.lljXO  ,  NH 

Xanthin:  C'^U^NO  .  d. 

Bezeichnet  man  mit  Kessel  den  Rest 
„CjH^N^"'  als  „Adenyl",  so  würde  das 
Adenin  Adenyliniid,  das  Hypoxantbin  Adenyl- 


')  ß.  B.  18  (1866),  S.   1938. 
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oxyd  sein.  Eine  fernere  Erweiterung  erhalten 
diese  Beziehungen  durch  die  Überführbarkeit 
des  Benzyladenins  in  Benzylhypoxanthin,  woraus 
folgt,  dafs  der  Benzylrest  in  den  Adenylkern 
eintritt. 

Wie  bereits  oben  (S.  393)  erwähnt  wurde,  hat 
Gautier  (1.  c),  gestützt  auf  die  grofse  Zersetz- 
lichkeit  und  leicht  eintretende  Polymerisierung 
der  Blausäure,  sowie  mit  Rücksicht  auf  die 
Entstehung  des  mit  dieser  polymeren  Adenins 
aus  dem  Nuclein  der  Zellkerne,  für  das 
Adenin,  Xanthin,  Guanin  und  die  Harnsäure 
von  den  Fischer'schen  verschiedene  Formeln 
aufgestellt,  in  denen  er  die  Beziehungen  des 
Adenins  zur  Harnsäure,  wie  zu  den  übrigen 
Xanthinkörpern  darzustellen  sucht.  Diese  an 
sich  reclit  geistreichen  Formeln  befriedigen 
aber  insofern  nicht  vollständig,  als  sie  die 
zwischen  dem  Guanin,  Xanthin,  Hypoxanthin, 
Theobromin  und  Coffein  obwaltenden  Be- 
ziehungen, wie  dieselben  sich  aus  den  Ar- 
beiten von  Strecker  und  aus  den  neuesten 
Untersuchungen  von  E.  Fischer  ergeben,  nicht 
erschöpfend  zum  Ausdruck  bringen. 

Das  Adeuin  ist  eine  einsäuerige  Base.  Mit 
den  Säuren,  wie  mit  den  Basen  vereinigt  es 
sich  zu  gut  charakterisierten  Verbindungen, 
und  mit  den  Metallsalzen  bildet  es  Doppel- 
salze. Seine  Verbindung  mit  Baryumhydroxyd, 
sowie  die  Doppelsalze  mit  Silbemitrat,  Platin- 
chlorid und  Quecksilberchlorid  sind  schwer 
löslich. 

Gegen  ammoniakalisches  Silbernitrat  ver- 
hält es  sich  wie  Hypoxanthin.  Die  Adenin- 
salze  mit  starken  Säuren  reagieren  sauer  und 
können,  ohne  Zersetzung  zu  erleiden,  umkry- 
stallisiert  werden,  während  die  Salze  des 
Guanins  und  Hypoxanthins  dabei  zersetzt 
werden. 

Das  Adeninchlorhydrat: 

C,II,N,  .HC1.H,0+V»H,0 

bildet  monokliue  Krystalle.  1  Teil  des 
wasserfreien  Salzes  löst  sich  in  41,9  Teilen 
Wasser. 

Das  Chloroplatinat: 

(C,H,N,  .  HCl),  .  PtCl, 

krystallisiert  in  kleinen,  gelben  Nadeln,  die 
durch  Kochen  mit  Wasser  in  ein  gelbes,  wenig 
lösliches  Pulver  von  der  Formel : 

C^Hj^Xj, .  HCl .  rtci^ 

verwandelt  werden.  j 

Das  Sulfat:  i 

(C,H,N,),  .H2S0,+2H20  ! 

bildet  in  153  Teilen  kaltem  Wasser  lösliche 
Krystalle. 


Das  Nitrat: 

C,H,N,  .HN03+V3H,0 

krystallisiert  in  sternförmig  gruppierten  Nadeln. 
1  Teil  des  wasserfreien  Salzes  bedarf  110,6  Teile 
Wasser  zur  Lösung. 
Das  Oxalat: 

C,H,N,  .C,H,0,+H,0 

erhält  man  in  feinen,  zu  Kugelaggregaten  ver- 
einigten, sehr  schwer  löslichen  Nadeln. 

Dasselbe  eignet  sich  deshalb  —  neben  dem 
Pikrat  —  zur  Isolierung  und  zum  Nachweis 
des  Adenins. 

Das  Pikrat  des  Adenins  fällt  in  Form 
eines  gelben,  flockigen  Niederschlages  beim 
Vermischen  der  wässerigen  Lösungen  von 
Adenin  und  Natriumpikrat  aus.  Aus  der 
siedend  heifsen,  wässerigen  Lösung  krystal- 
lisiert dasselbe  in  feinen,  gelblichen,  seide- 
glänzenden und  zu  voluminösen  Bündeln  ver- 
einigten Nadeln  von  der  Zusammensetzung: 

C,H,N,.C,H,(N0,)3.0H4-H,0 

aus. 

Das  Adeninpikrat  löst  sich  erst  in  3500  Teilen 
kaltem  Wasser ;  versetzt  man  diese  Lösung  mit 
dem  zehnten  Teil  ihres  Volumens  einer  kalten 
und  konzentrierten  Lösung  von  Natriumpikrat, 
so  scheiden  sich  aus  ihr  */,  des  gelösten 
Salzes  in  Form  kleiner,  zugespitzter  Krystalle 
aus,  welche  frei  von  Natrium  sind.  Dieses  Ver- 
halten wurde  von  Bruhns  zur  quantitativen 
Bestimmung  des  Adenins  verwertet  (s.  unten 
„Quantitative  Bestimmung  des  Adenins"). 

Die  Silberverbindung  des  Adenins: 
CjH^NjAg  erhält  man  in  Form  eines  amorphen 
Niederschlages,  wenn  man  eine  erwärmte 
Lösung  der  Base  mit  ammoniakalischer  Silber- 
nitratlösung versetzt.  Bei  Überschufs  an 
Silbernitrat  bildet  sich  die  Disilberverbindung : 

CftH^N.Ag,  +  Ag20,bezw.C,H3N,Ag,  +  H,0. 

Auch  mit  den  Säure-  und  Alkoholradikalen 
geht  Adenin  Verbindungen  ein. 

Acetyladenin:  C^H^N^.COCHj.  —  Diese 
Verbindung  entsteht  beim  Behandeln  von 
Adenin  mit  Essigsäureanhydrid  bei  130  bis 
133^.  Das  Acetyladenin  krystallisiert  in 
Blättchen,  die  in  siedendem  Wasser,  in  Alko- 
hol, in  verdünnten  Säuren  und  in  Alkalien 
löslich  sind.  Bei  260^  färbt  sich  die  Ver- 
bindung, ohne  zu  schmelzen,  gelb. 

Das  Benzoyladenin  erhält  man  auf 
analoge  Weise  aus  Adenin  und  Benzoesäure- 
anhydrid.  Es  krystallisiert  in  langen,  glän- 
zenden,   bei  234—235*^  schmelzenden  Nadeln. 

Das  Benzyladenin:  C^H^N^CCH^  .  C^H^) 
bildet  mikroskopische,  bei  259®  schmelzende, 
in    Wasser     und    Alkohol     beim    Erwärmen 
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lösliche  Krystalle.  Mit  den  Säuren  verbindet 
es  sich  zu  gut  krystallisiercnden  Salzen.  Durch 
Salpetrigsäure  wird  es  in  Benzylhypo- 
X  a  n  t  h  i  n  :  C^H^N^OCCHg .  C^H^)  übergeführt. 
Das  Monobromadenin:  C^H^BrN^  ent- 
steht aus  dem  noch  nicht  genügend  unter- 
suchten Bromadenin,  welches  man  direkt  durch 
Behandeln  von  Adeuin  mit  Brom  bei  Gegen- 
wart von  Wasser  erhält,  wenn  dieses  auf 
110 — V20^  erhitzt  wird.  Es  krystallisiert  aus 
siedendem  Wasser  und  aus  verdünntem 
Ammoniak  in  weifsen,  sternförmig  gruppierten 
Nadeln,  löst  sich  erst  in  10000  Teilen  kaltem 
Wasser,  sehr  leicht  hingegen  in  Ammoniak, 
und  ist  eine  starke  Base,  deren  Salze  gut 
krystallisieren  und  Ähnlichkeit  mit  den  Adenin- 
salzen  besitzen. 

QnantitatiTe  Bestimmung  des  Adenins. 

Die  von  Bmhns  ausgearbeitete  Methode  der 
quantitativen  Bestimmung  des  Adenins  gründet 
sich  auf  die  geringe  Luslichkeit  des  Adeniu- 
pikrates.  Zu  berücksichtigen  ist  dabei,  dafs 
die  Fällung  der  Base  nur  in  neutraler  oder 
höchstens  schwach  sauerer  Lösung,  und  wenn 
das  FäUnngsmittel  —  Natriumpikrat  in  konzen- 
trierter Lösung  —  im  Cberschufs  vorhanden 
ist,  eine  vollständige  ist. 

Der  nach  viertelstündigem  Stehen  ausge- 
schiedene und  auf  einem  gewogenen  Filter 
gesammelte  Pikratniederschlag  wird  nach  dem 
Auswaschen  mit  kaltem  Wasser  bei  100®  ge- 
trocknet und  gewogen. 

Vorhandenes  Hypoxanthin  beeinträchtigt  die 
Methode  nicht,  da  dasselbe  in  der  Mutterlauge 
gelöst  bleibt. 

Bruhns  hat  weiterhin  seine  Methode  auch  mit 
der  bekannten  Trennungsmethode  des  Guanins, 
Xanthius  und  Hypoxanthins  kombiniert. 

Ober  die  der  Berechnung  zu  Grunde  zulegende 
Formel  vergl.  man  das  oben  beim  Adeninpikrat 
Gesagte.^) 

Xanthin:  C^H^N^O^.  —  Diese  Base  wurde 
im  Jahre  1816  von  Marcet^)  entdeckt  und 
später  von  Wöhler  und  Liebig,  ^)  welche  auch 
schon  auf  ihre  Beziehungen  zur  Harnsäure 
hinwiesen,  eingehender  untersucht.  Als  Produkt 
normaler  Lebensthätigkeit  wurde  das  Xanthin 
zuerst   von  Scherer   erkannt,   welcher   es   im 


*)  Eine  ausführliche  Arbeit  von  Bruhna  über  die 
Bestimmung  etc.  von  Adenin  und  von  Hypoxanthin 
bei  Gegenwart  von  Adenin  s.  Zeitschr.  f.  pbysiol. 
Chem.  14  (1890),  S.  533  und  Bull.  Soc.  Chim.  [3] 
5  (1891),  S.  281. 

«)  8.  S.  14. 

•)  1.  c.  und  Goebel,  Ann.  Chem.  Pharm.  79 
(JSf)l),  S.  83. 

*)  bcherer,  Ann.  Chem.  Pharm.  107  (1858),  S.  314 
u.  112  (1859),  S.  257. 


Harn,  in  der  Milz,  in  der  Pankreasdrüse,  im 
Gehirn  und  in  der  Leber  des  Ochsen,  in  der 
Thymusdrtise  des  Kalbes,  im  Muskelfleische 
des  Ochsen,  des  Pferdes  und  der  Fische  ond 
endlich  auch  in  der  Milz  und  Leber  —  bei 
gewissen  Erkrankungen  dieser  Organe  —  nach- 
wies. Meist  ist  das  Xanthin  von  Hypoxanthin, 
in  der  Milz,  Leber  und  im  Gehirn  aufserdem 
noch  von  Harnsäure  begleitet.^)  In  besonders 
reichlicher  Menge  tritt  Xanthin  im  Harn  nach 
dem  Gebrauch  von  Schwefelbädern  auf.*) 
Strecker^}  fand  das  Xanthin  im  Guano  und 
Phipson '')  im  Guano  der  Insel  Jarvis  auf.  Im 
Pferdeblut  findet  es  sich  zu  2,5  ^j^^.  Von 
pflanzlichen  Vorkommnissen  ist  sein  Auftreten 
in  den  Lupinen-  und  besonders  in  den  Gersten- 
keimlingen zu  erwähnen;®)  auch  im  chinesischen 
Theo  kommt  es  vor  (A.  Baginsky).  Es  scheint 
eines  der  Zersetzungsprodukte  der  Nuclelne  za 
sein.  T.  Nischimura^)  vermochte  daher  auch 
Xanthin  —  neben  Guanin  und  Adenin  — 
aus  einem  aus  Marburger  Wasser  gezüchteten 
Wasserbacillus  zu  isolieren  und  zwar  betrug 
der  Gehalt  an  den  genannten  Basen,  auf  die 
Bakteriontrockensubstanz  berechnet,  für: 

Xanthin:  0,17  Proz. 

Guanin;    0,14      „ 

Adenin:    0,08      „ 
Der  Name  Xanthin  (vom  griech.  SiavO-og^ 
gelb},   wurde    dieser    Base    von   Wöhler    und 
Liebig  gegeben. 

Bildungsweisen   und   Darstellung.  — 

Auf  synthetischem  Wege  entsteht  Xanthin  nach 
folgenden  Reaktionen: 

1.  Aus  Guanin,  durch  Einwirkung  von 
Salpetrigsäure. '^)  Diese  Bildungsweise  ist  zu- 
gleich das  geeignetste  Verfahren  zur  syntheti- 
schen Darstellung  der  Base.  Dasselbe  wurde 
in  seiner  ursprünglichen  Form  zuerst  von 
Strecker  angegeben  und  später  von  E.  Fischer 

etwas  modifiziert.  ^0 

Die  zuerst  von  Strecker^-)  angegebene  Bild- 
uugswoiso  des  Xanthius  aus  Harnsäure,  durch 
Reduktion   mit  Natriumanialgam : 

C,^h\0,  +  11,  =  H,0  +  C,H,N,0, 

beruht  nach  neueren  Versuchen  von  E.  Fischer 
auf  einer  irrtümlichen  Beobachtung  (vergl.  im 
Nachtrag). 


ft)  Dürr,  Ann.  Chem.  Pharm.  184  (1865),  S.  45. 
«)  Ann    Chem.  Pharm.  118  (18^31),  S.  152. 
')  Jahresber.  18G3,  8.  534. 
*)  Salomon,  Jahresber.  1881,  S.  1012. 
•)  Arch.  f.  Hygiene    18    (1^93),    S.    318;    Ref. 
Apoth.-Zeitg.  1893,  Rep.  No.  10,  S.  76. 

«^)  Strecker,    Ann.    Chem.    Pharm.    108    (1858), 
S.  141  u.  118  (1861),  S.  166  (s.  auch  S.  393). 
'')  Ann.  Chem.  Pharm.  216  (J882),  S.  309. 
'«)  Strecker,  Ann.  Chem.  Pharm.  181(1 86 1),S.  121, 
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i.  1d  kleiueu  Mengen,  zusamraeu  mit  Hypo- 
xauthin  eutsteht  es  aas  Blansaare  durch  Kouden- 
satiOD  (Gaulier,  s.  S.  391). 

Von  Nenbaner  wurde  das  Xanthin  aus  dem 
Harn,  von  Schere r-Strecker,  zusammen  mit 
Hypoxauthin,   aus   dem  Mnskelfleisch  isoliert. 

Das  Xanthin  setzt  sich  beim  Erkalten  soiiier 
Lösungen  in  wei/sen,  ans  amorphen  Körnern 
gebildeten  Flocken  ab;  durch  Eindampfen 
seiner  wässerigen  Lösung  erhält  man  es  in 
Itlättchcn.  Er  löatsich  in  14150— 14580 Teilen 
Wasser  von  lö"  und  in  1330—1490  Teilen 
Wasser  von  100".')  Nach  Scherer  bedarf  es 
1156  Teile  siedendes  Wasser  zur  Lösung. 
Wurde  es  durcli  Fallen  seiner  ammoniakali- 
schen  Lösung  mit  Essigs&ure  dargestellt,  so 
ist  es  in  Wasser  leichler  löslich  (Strecker, 
Scherer*).  In  Alkohol  und  Äther  ist  Xanthin 
unlöslich,  leicht  löslich  aber  in  den  Alkalien 
und  Sünrcn,  wie  ancb  in  konzentriertem 
Ammoniak,  Amniouinmcarbonat  und  konzen- 
trierter Schwefelsiinre.  Aus  der  letzteren 
Lösung  kann  es  durch  Wasserznsatz  nicht 
wieder  gefBllt  werden.  Beim  Erhitzen  zer- 
setzt CS  sich  ohne  vorher  zu  schmelzen.  Schon 
gegen  150"  zerfällt  es  nuter  Bildung  von 
Cyanammouium  (oder  richtiger  von:  CO^, 
NHn,  HCN  u.  (CN),).  Durch  Behandeln  mit 
Kaliumchlorat  und  Salzsäure,  wie  auch  durch 
Kochen  mit  (Jblorwasser  wird  es  in  AUoxan 
and  Harnstoff  UbcrgefQhrt  (E.  Fischer).  Mit 
konzentrierter  Salzsäare  auf  320"  erhitzt,  zer- 
fällt es  in  Euhlensäure,  Ammoniak,  GlykokoU 
und  Ameisensäure.*)  Durcb  anhaltendes  Kochen 
mit  Barj'twasser  wird  es  zersetzt.  Mit  den 
Mineralsauren,  nicht  aber  mit  Essigsäure  geht 
Xanthin  Verbindungen  ein;  aach  mit  Basen, 
wie  Blei,  verbindet  es  sich  zn  Salzen.  Uureh 
Behandeln  seiner  Blei  Verbindung  mit  Methyl- 
Jodid  läfst  es  sich  in  Theohromin  Überfahren. 

Die  Xanthinsahte  wurden  besonders  von 
Strecker  untersucht. 

Das  Chlorhjdrat:  C^H^N^O^  .  HCl  kry- 
slallisiert  in  seidegiänzeuden  Nadeln  oder  sechs- 
seitigen Blättchen.  Mit  Plalinchlorid  ver- 
bindet sieb  dasselbe  zu  einem  Doppclsalz, 
wird  aber  nicht  gefällt. 

Das  Sulfat:  C^H^N^O,  .  H^SO, -|- 11,0 
krystallisiert  in  Dlättchen  und  wird  schon  durch 
Wasser  zersetzt. 

Das  Nitrat;  CsH,N,0, +ÄgNOg  (V)  bildet 
gelbo  Warzen. 


Die    Baryumverbindnngi 
C„H,N^Oj  .  Ba(OH), 
cutsteht  beim  Kochen  von  Xanthin  mit  Itaryt- 
wasser.     Dieselbe  bildet  einen  schwer  löslichen 
Niederschlag. 

Die  Bleiverbiudung:  C^H^PhN^Oj  1,^) 
erhält  man  als  krystallinisrhen  Niederschlag, 
wenn  man  eine  Lösung  von  Xanthin  in  3  Mol. 
Natronlauge  mit  Bloiacctat  versetzt  (E,  Fischer). 

Die  Silber  Verbindung:  C^H^N^O^ .  Ag^O 
füllt  als  gelatinöser  Niederschlag  beim  Ver- 
setzen einer  ammooiakalischen  Xanthinlüsung 
mit  Silber ni trat  aus. 

Reaktionen  des  Xanthtos.  —  Die  be- 
reits auf  S.  391  angefahrten  Xanthinreaktionon 
mögen  hier  noch  durch  die  nachstehenden 
Notizen  vervollständigt  werden: 

1.  Beim  Verdampfen  des  Xauthtus  mit  wenig 
I  konzentrierter   Salpetersäure    fainterhiuibt    ein 

gelber   Ruckstand,  der   auf  Zusatz   von  Kali- 
lange  —  nicht  aber  durch  Ammoniak  —  eino 
getbrote,    nach    dem    Erkalten    in    rot-violett 
übergebende  Farbe  annimmt.*) 
I       Löst  man  das  Xanthin  in  mit  dem  halben 
Voinmen    Wasser    verdOnnter    Salpetersäure, 
I   verdampft     zur    Trockene     und    nimmt     den 
l  trockenen  Rückstand  durch   tropfenweise  Zu- 
I  gäbe  in  der  zur  Lösung  gerade  nötigen  Menge 
{   Ealitauge  auf,  so  hinterbleibt  nach  sorgfältigem 
Verdampfen     dieser    alkalischen    Lösung    ein 
indigblau   gefärbter  Rückstand,   dessen  Farbe 
an  feuchter  Luft  nach  und  nach  in  purpurrot, 
rot  und  endlich  gelb  übergebt. 

2.  Erhitzt  man  Xanthin  mit  Chlorwasser 
und  einer  Spur  Salpetersäure,  so  binterläfst 
die  Lösung  nach  dem  Verdampfen  einen  gelben 
Rflckstand,  der  sich  in  Berührung  mit  Ammoniak- 
dampf rot  färbt.*) 

3.  Qneck Silberchlorid  erzeugt  in  selbst  stark 
verdünnten,  wässerigen  Xanthinlösuugen  einen 
weissen  Niederschlag.*) 

4.  Aus  einer  unter  Erwärmen  dargestellten 
Lösung  von  Xanthin  in  Ammoniak  scheiden 
sich  beim  Erkalten  Erystalle  von  Xauthin- 
ammoniak  ab  (Gautier).  Silberuitrat  erzeugt 
in    am monia kaiisch en    Xanthinlösnngeu   einen 

!  wcifsen  Niederschlag,  der  beim  Erwärmen 
I  reduziert  wird  (Strecker).  Die  Lösung  dieser 
I  Verbindung  —  oder  des  Xanthina  selbst  —  in 
'  Salpetersäure  giebt  auf  weiteren  Zusatz  von 
Silbernitrat  einen  flockigen,  beim  Erwärmen  in 
Salpetersäure  löslichen  und  nach  dem  Erkalten 


■)  Almen,  Jahresber.  1862. 
■)  E.  Schmidt,  Ann.  Chem. 
I.  311. 
')  Strecker.  !.  c. 


•)  Weidel,    Ann,    Chem.    Pharm.     168     {1871), 
217  (I8.S,1),      8.365;  KoBBe),  ZeiUL-hr.  f.  phvBiol.  Chem.  8(1882), 
S.  426. 

»)  Dürr,  1.  c. 
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Tl.  Absi^linUt.     IW^^n  mit  geschlossener  Kette. 


Mhoi«io«i1o«  NiotiorsihlA^. 

.N.  In  scliWÄoli  Amm<^nlAk;Uisohon  Xjiuthin- 
hv^iinuiM^  onrowpt  KnpforÄCot«!  boim  Krwftrmeu 
oinou  Maf'i-pnynon  NiodonnhlÄ^.  nicht  aber 
U\  \Wv  KilUo  ,s.  obon  ^Uoliorung  der 
\  !nUhinbÄ!^on"). 

\^.  \on  ÄmmoniÄk,iliMhom  lUoiacotat  wird 
Xiintbin  quanlitAüv  Ausgi^fÄlU :  oiii  Vorhalten, 
\\«^lrhr«»  «»ioh  znr  Tivnnwn^  dos  Xanthins  vom 
U>|^o\anthin  \orworton  lafst» 

Thoophylll«  vl>  i  m  o  t  h  y  1  x  a  n  t  h  i  u): 
\\\\  \-  o  .  Oio!»o  uono  Xanthinbaso  wurde 
Niin  ^V.  KowoP  ffolotfiM^tlioh  dor  Untersuchung 
\A\\vv  ^vi\{)iv\v\\  Monge  Thoooxtrakt  neben  dem 
rotV"\n  rtnfm^fnndon. 

|>rtR  Thoo^hvIUn  kryntalllslort  mit  1  Mol. 
\\j\  x>ol»ho'*  OH  bol  \\0^  vorliort.  In  Wasser 
und  Alkolu)!  I«t  o«  lololitor  löslich  als  das 
\\\\\  Ihm  iHomoro  Thoobromin.  Ks  schmilzt 
M  yfH'V  Mit  Sid/Nfturo  Idblot  es  ein  schön 
luvMnIH^Iovondo^  i'hlorhydrat  und  mit  Silber 
dh»  In  Salpotorurturo  lösliche  Verbindung 
«'.IL  \»iN,^o»  Ibi»  Theophyllin  ist,  wie  Theo- 
Innmln.  oln  l>iniothylxiinthin,  denn  beim  IJe- 
htindoln  nvUwv  Silbor\erhindung  mit  Methyl- 
joilM   wird  p«  In  Coffom  übergeführt. 

TllOOlmilllill  ( I)  l  m  ü  t  h  y  1  X  a  n  t  h  i  n) : 
i'  II  NJ>o.  —  Ihis  Theobromin  findet  sich 
itU  üoli'ht'M  in  don  Kakaobohnen  (den  Samen 
villi  riiouhiiMiiii  Cucao  L.)**)  und  zwar  teils 
Im  lti«liMi  /liHtando,  teils  in  Form  eines  Glyko- 
«lilim,  wolihi'H  —  nach  Ililger  — **)  unter  dem 
llliitliiiiao  von  Formenten,  Säuren,  wie  auch 
M  linu  hi'im  llc«handeln  mit  siedendem  Wasser 
in  lüu  (hnnt'ngo  von  Dextrose,  Kakaorot, 
iliitolinmiiu  und  Coffein  zerfällt.  Auf  künst- 
liiliKUi  Wege  erhält  mau  es  aus  der  Blei- 
\iirhindung  de»  Xanthins  durch  Behandeln  mit 
Mt.lh.\ljndid  hoi  ICX)".^ 

I  )us  Theoliromin  bildet  farblose,  rhombische 
KryMalli',  welche  bei  290  —  29.')®  sublimieren. 
Mh  löst  sich  in  160()  Teilen  Wasser  von  0® 
;MitMi'herli(h,  1859)  und  in  55  Teilen  sieden- 
dem WasBor;  in  1460  Teilen  kaltem,  und  in 
17  Teilen  siedendem  Weingeist;  in  4284  Teilen 
a))Holutem  Alkohol  von  17®  und  in  422  Teilen 
siedendem  absolutem  Alkohol.*)     Ferner  löst 


es  sich  in  600  Teilen  siedendem  und  in 
17000  Teilen  kaltem  Äther  und  in  105  Teilen 
Chloroform. 

Bei  der  Behandlung  mit  Chlorwasser  liefert 
es  als  Oxydationsprodukte  Amalinsäure  (Te- 
tramethylalloxantin),  Methylharnstoff, 
Methylalloxan  und  Methylparabansäure. 

Von  Kaliumhydroxyd  wird  es  weder  in  der 
Kälte,  noch  beim  Erwärmen  angegriffen. 

Beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  oder  mit  Ba- 
ryumhydroxyd  auf  250®  zerfällt  es  in  Kohlen- 
säure, Ammoniak,  Methylamin,  Sarkosin  und 
Ameisensäure. 

In  den  (bei  100®  getrockneten^  Kakaobohnen 
schwankt  der  Theobromingehalt  nach  Wolf- 
ram zwischen  1,3  —  1,6  Proz.;  nach  anderen 
Angaben  zwischen  1,2 — 4,6  Proz. 

Mit  den  Basen  vereinigt  sich  Theobromin 
zu  Metalherbinduugen.®) 

Die  Verbindungen  des  Theobromius  mit 
den  Säuren  wurden  besonders  von  Glasson') 
und  von  E.  Schmidt  und  Prefsler®)  unter- 
sucht. Besonders  charakteristisch  ist  das 
Doppelnitrat: 

C,H,\0,  .HNO,  .AgNO,, 

welches  glänzende,  in  Wasser  sehr  wenig 
lösliche  Nadeln  bildet. 

Diuretin.  —  Mit  diesem  Namen  ist  ein 
Doppelsalz  aus  Theobromin-  und  Natrium- 
salicylat  belegt  worden,  dessen  Zusammen- 
setzung der  Formel: 

C^H^ .  OII .  COONa  -f-  C^II^ .  OH  .  COOH  -f 

C,H,N,0, 

entsprechen  soll.    Die  experimentelle  Begründ- 

I  ung  derselben  ist  uns  unbekannt. 

!  Es  ist  ein  weifses,  süfslich  schmeckendes, 
in  weniger  als  ^/^  Teil  kaltem  Wasser  lös- 
liches Pulver.  Es  enthält  50  Prozent  Theo- 
bromin.*) 

Uropberin.  —  Als  beuzoesaueres,  bezw. 
salicylsaueresUro]>horin  werden  von  E.  Merck*®) 
Kombinationen  von  Theobromiu-Lithium  mit 
Lithiumbenzoat,  bezw.  -Salicylat  in  den  Handel 
gebracht.  Die  Uropherine  sind  weifse,  pulverige 
Substanzen,  welche  sich  in  lauwarmem  Wasser 
klarlüsen,  deren  Lösungen  aber  vor  Luft  geschützt 
aufbewahrt  werden  müssen.  (H  Ki-Krse.) 


M  H.  B.  21  (I8H^),  S.  2164.  \       ^)  Traumann,  Jahresber.   1878. 

*)  W(>8kre8«»n8ky,  Ann.  Chem.  Pharm.  41  (1812)  •)  Maly    und  Andreasch,    Monatsh.    f.  Chem.  4 

H.  VJU;  E.  Schmidt  und  Prefsler,  Ibid.  217  (i6^'^)  '  (18-3),  S.  379;  Strecker,  1.  c  ;  E.  Schmidt,  1.  c. 
S    'JHS.  ')  Ann    Chem    Pharm.  61  (18^7),  S.  340. 

•»j  Hil«er,  Apoth.-Zeitjjr.  189'J,  S.  469.    S.  auch  |       •)  1.  c. 

H.  Beckurt«,  Arch.  der  Pharm.  281  (lft9.<),  S.  ü87  n       •)  Der    oben    angeführten    Formel    würde    ein 

und  (i9Ü.  i  Theobromingehalt  von  37,H  Proz.  entsprechen. 

*)  K.  Fischer,  Ann.  Chem.  Phann.  215  (1882),  >      '^)  E.   Merck's  Jahresber.    f.    1893;   Jan.    1894, 

S.  im.  I  S.  94. 
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Jodotheobromin  oder  Theobromin  -  Jod- 
natrium ist  eine  Kombination,  welche  40  Proz. 
Theobromin,  21,6  Proz.  Jodnatrium  und38,4  Proz. 
Natriumsalicylat  enthält.  Es  ist  ein  weifses, 
in  heifsem  Wasser  lösliches  Pulver.^) 

Coffein  (Thein,  Guaranin,  Mateln, 
Psoralein,  Methyltheo  bromin,  Tri- 
methylxanthin):    CgHj^N^Oa.    ~     Das 
Coffein   wurde   zuerst    aus   den  Kaffeebohnen 
(den  Samen  von  Coffea  arabica,  Fam.  Rubia- 
ceae)  isoliert.     Runge   gewann   es  daraus  im 
Jahre  löiO  im  unreinen  Zustande;    in  reiner 
Form    wurde    es    im    darauffolgenden    Jahre 
von    Robiquet,    Pelletier   und   Caventou    und 
von  Garot  isoliert.     In  kleinen  Mengen  wurde 
es  dann  auch  von  van  den  Corput  und  Sten- 
house  aus  den  Blättern  des  Kaffeebaumes  dar- 
gestellt.    Im  Jahre  1827   isolierte  Oudry   aus 
verschiedenen  Proben  von  Thea  chinensis 
(Fam.  Camelliaceae)  eine  Base,  welche  er  als 
Thein  bezeichnete,  deren  Identität  mit  Coffein 
—  von  Berzelius  vermutet  —  im  Jahre  1838 
von  Mulder  und  Jobst  experimentell  nachge- 
wiesen wurde.     Ein  weiterer  Beweis    für  die 
Identität   des   Kaffee-   und   des  Thee-Coffeins 
ist    in    der    Thatsache    gegeben,    dafs    nach 
R.  Dunstan  und  J.  Shepheard^)  auch  in  phy- 
siologischer   Hinsicht    keinerlei    Unterschiede 
zwischen   dem  Coffein    aus  Kaffee    und    dem- 
jenigen   aus   Theo   zu    beobachten   sind.     Im 
Jahre    1825     fand    ferner    Martins    in     der 
Guaranä    —  einem   aus  den  Früchten  der 
Paullinia  sorbilis  dargestellten  und  in  Pasten- 
form gebrachten  Extrakte  —  einen  basischen 
Körper  auf,  den  er  zunächst  als  Guaranin 
bezeichnete;    auch  diese   Base   wurde   jedoch 
später  —  zunächst  durch  Martins  selbst  und 
dann  —  im  Jahre  1840  —  auch  durch  Ber- 
themot    und    Dechastelus    als    identisch    mit 
Coffein  erkannt.  Im  Jahre  1843  wies  schliefslich 
Stenhouse  das  Coffein  auch   im  Paraguaythee 
oder  Mat^*)  (von  Hex  paraguayensis  und  an- 
deren   südamerikanischen    Hex-Arten,     Fam. 
Aquifoliaceae,  stammend)   und  im  Jahre  1865 
Attfield    in    der    Kolanufs    (den    Samen    von 
Cola  acuminata   R.  Br. ,   Fam.   Sterculiaceae) 
nach.     Endlich   kommt    es  auch    in  geringer 
Menge  im  Cacao  vor  (E.  Schmidt).    Im  Kaffee 
ist  das  Coffein  nach  den  Untersuchungen  von 


Payen  an  Kaffeegerbsäure  gebunden.  Das- 
selbe gilt  nach  Rochleder  vom  Mat6.  In 
ersterem  wird  es  —  nach  Heckel  und  Schlagden- 
hauffen  —  von  kleinen  Mengen  (0,02  Proz.) 
Theobromin  begleitet,  während  es  im  chi- 
nesischen Thee  zusammen  mit  Theophyllin 
(s.  dies.)  vorkommt.  Im  Chinathee  und  im 
Mat^  wird  das  Coffein  aufserdem  noch  von 
Cholin  begleitet.*) 

Die  ersten  Untersuchungen  des  Coffeins 
wurden  von  Stenhouse,  'Nicholson,  Peligot  und 
Rochleder  und  von  Herzog  ausgeführt.  Seine 
prozentische  Zusammensetzung  wurde  jedoch 
erst  durch  Liebig  und  Pfaff  genau  ermittelt. 
Wertvolle  Beiträge  zur  Kenntnis  dieser  Base 
wurden  ferner  durch  die  Arbeiten  von 
Strecker,*)  E.Fischer,®)  Maly  u.Hinteregger, ') 
E.  Schmidt  u.  Prefsler,  ®)  Schmidt  u.  Schilling,  *) 
Kossei  ^®)  und  Leins^^)  geliefert. 

Strecker  erhielt  das  Coffein  aus  dem  Theo- 
bromin, indem  er  die  Silberverbindung  dieser 
Base  mit  Methyljodid  behandelte  (s.  oben); 
E.  Schmidt  und  Prefsler  durch  Erhitzen  eines 
Gemisches  von  Theobromin,  Kaliumhydroxyd 
und  Methyljodid  mit  Methylalkohol  auf  100^ 
Kossei  endlich  stellte  es  aus  dem  Theophyllin 
dar  (s.  oben). 

Synthese  des  CoffeYns.  —  Die  voll- 
ständige Synthese  des  CoffeYns  ist  neuer- 
dings von  E.  Fischer  und  Lorenz  Ach^*) 
ausgeführt  worden,  indem  die  genannten 
Forscher,  ausgehend  vom  Dimethylhamstoff, 
zunächst  die  bisher  unbekannte  Dimethyl- 
harnsäure  darstellten.  Der  Verlauf  der  ein- 
zelnen Reaktionsphasen   ist   folgender: 

Dimethylhamstoff  kondensiert  sich  mit 
Malonsäure  zu  Dimethylmalonylharn- 
Stoff  (Dimethylbarbitursäure) : 


CH3.NH     HOOC 


CH3.N— CO 


C0+       CH2=2H20  4-  CO   CH, 


CH3.NH    HOOC 


CH3.N— CO. 

Di  methy  1  malony  1- 
harnstofr. 


Dieser  letztere  liefert  durch  Behandeln  mit 
Salpetrigsäure  die  entsprechende,  alsDimethyl- 
violursäure  bezeichnete  Nitrosoverbindung: 


»)  E.  Merck'8  Jahresber.  f.  1893;  Jan.  1894,  S.  61. 

^)  Chemik.-Zeitg.  17  (1893),  S.  37.  Apoth.-Zeitg. 
1893,  Rep.  No.  3  S.  18. 

»)  H.  Kunz-Krause,  Arch.  der  Pharm.  281(1893), 
S.  616. 

♦)  H.  Kunz-Krause,  Ibid.  S.  622. 

^)  Ann.  Chem.  Pharm.  118  (1861),  S.  170;  128 
(1862),  S.  360;  167  (1871),  S.  1. 

•)  Ibid.  216  (1882),  S.  260. 

^  Monatsh.  f.  Chem.  1  (1880),  8  (1882),  4  (1883). 

Uaitresohi,  Alkaloide. 


8)  Ann.  Chem.  Pharm.  217  (1883),  S.  283. 
»)  Ibid.  228  (1885),  S.  143. 

^ö)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  18  (1889),  S.  305. 

**)  H.  Leins,  Inaug.-Dissert.  Lausanne,  1894. 

'^)  Mitteil,  aus  den  Sitzungsber.  der  kgl.  preufs. 
Akad.  der  Wissensch.  zu  Berlin,  1895,  S.  171 
(Sitzg.  V.  14.  März).  S.  auch  ß.  ß.  28  (1895), 
S.  3135  und  Ber.  d.  deutsch.  Pharm.  Gesellsch. 
(R.  öaertner'ß  Verlag,  H.  Heyfelder),  6  (1896), 
S.  7. 
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CH,  .  N CO 

I  I 

CO        C=N.OH, 

1  I 

CHj.N^ CO 

welche  dnrcb  Redaktioo  mit  Jodwasserstoff  io 
Dim  ethyluramil: 

CH,.N CO 

I  I 

CO      CH.NH, 

I  I 


CH,.N- 


-CO 


und  dieses  endlich  durch  Behandeln  mit  Kalium- 
cyanat  in  DimethylpseadoharDBäure: 

CHg.N CO 

t  1 

CO      CH.NH.CO.NH, 
I  I 

CHj .  N CO 

ttborgefohrt  wird. 

Beim  ZnaammenBchmelzeninit  Oxalsäure  geht 
diese  letztere  Verbindung  unter  Abspaltung  von 
Wasser  in  y-Dimethylharnsänre  über: 
CHg.N — ^CO 

I         I 
CO     CH.NH.CO.NH,  —  H^O  = 

I  I 

CH,  .  N CO 

CHg . N-  -CO 
i         I 

CO     C— SH, 

I      II        >co, 

CIIg.N C— KIT 

welche  dann  weiter  —  durch  Erhitzen  mit 
Phosphor |)entach)orid  —  zunächst  in  Cblor- 
theophyllin  und  dieses  durch  Reduktion 
mit  Jodwasserstoff  in  Theophyllin: 

CHg.N OH 

I  ■■ 


CO 


CH,.N 


-NH^ 


>C0 


C      -N 


übergeführt  wird.  Dieses  letztere  endlich  wird 
in  der  bereits  frDfaer  voiiKossel')  angegebenen 
Weise  dnrch  liehandeln  seiner  Silber  Verbindung 
mit  Ucthyljodid  in  Coffein  verwandelt  (vergl. 
hierzu  auch  S.  393  u.  400).  <h.  Ki.-Ena.) 

Der  Coffetngelialt  der  verschiedenen  coffelu- 
fuhrenden  Drogen  ist  ein  ziemlich  wechselnder. 
Es  enthalten  davon : 


Mat6  0,13—1^  Proz. 

Kaffeebohnen  0^5  — 1^       „ 

Kaffeeblätter  (trocken)  1,0  —1,2       „ 

Chinesischer  Tbee  3,0  —3,0       „ 

KolanQsse  2,0  — 2,5       „ 

Onaranä  6,0  „ 

FOr    den   Coffein gehalt    der   Kaffeebohnen 
sind     von     den    nachgeuannteo   Beobacbtero 
folgende  Werte  ermittelt  worden:') 
Rohiquel  0,32—0,64  Proz. 

Liebig  0,23-0,46     „ 

Zenneck  0,75     „ 

Graham,  Campbell,  Stenhouse  0,88 — 1,0       „ 
Dragendorff  0,99—1,22     „ 

Bell  1,06-2,0       „ 

Allen  0,50—2,0       „ 

Der  Coffeingehalt  gerösteter  Bohnen  schwankt 
zwischen  2—8,64  Proz.  ^Allgem.  Eaffeezeitg. 
von  188^)).  In  den  einzelnen  Handelasorten 
scheint  hingegen  der  CoffelDgebalt  in  engeren 
Grenzen  sich  zu  bewegen,  indem  der  Coffeln- 
gehalt  für  die  Marken :  Guatemala,  Liberia, 
Rio,  Manila,  Ceylon,  Perak,  Costa  Rica, 
Misore,  Jamaica  n.  a.  ra.  nur  zwischen 
1,2—1,4  Proz.  (auf  bei  100**  getrocknete 
Substanz  berechnet)  schwankt  (Paul  und 
Cownley.)') 

Der  Wassergehalt  der  verschiedenen  Proben 
~  hei  100"  bestimmt  —  beträgt  7,3  bis  10  Prot 

Das  Coffein  krystallisiert  in  langen,  weifsen, 
seideglänzenden  Nadeln ;  an  der  Lnft,  schneller 
bei  80*  verliert  es  einen  Teil,  bei  100' 
sämtliches  Krystallw  asser  (Strecker).  Es 
schmilzt  bei  230*^,5,  sublimiert  aber  schon  beim 
Erhitzen  auf  100",  schndler  noch  bei  180"  in 
schönen  Nadeln.  Nach  Strecker  schmilzt  es 
bei  234—235".  Nach  neueren  Untersuchungen 
von  Gancher']  liegt  der  Schmelzpunkt  des 
CoffeTns  bei  228—229"  und  der  Sublimations- 
|iunkt  zwischen  177 — 178".  Es  siedet  unter 
teilweiser  Zersetzung  bei  384".  Das  Coffein 
lOst  sich  in  ca.  80  Teilen  Wasser  von  15", 
in  2  Teilen  siedendem  Wasser,  in  50  Teilen 
Alkohol  von  15",  in  540  Teilen  Äther  und  in 
9  Teilen  Chloroform.  Die  Lösungen  reagieren 
neutral,  schmecken  bitter  und  sind  optisch 
inaktiv.  Von  absulutom  Alkohol,  Schwefel- 
kohlenstoff, Petroleum  und  Üenzol  wird  Coffein 
nur  in  geringer  Menge  aufgenommen. 

Als  tertiäre  Base  verbindet  sich  das  Coffein 
mit  Methyljodid  zu  dem  Additionsprodukt: 
CgH,oS,0,  .CHgJ-|-H,0. 


')  B.  B.  21  (1888),  8.  2)64.  I   1,3  Proz.  Coffein  [C.  Hartwich,  Schweiz.  Wochen- 

')  AnStelleder„Coffea  arabicB"  wird  neuer-   ji   HChr.  f.  Cbem.  u.  Pharm.  84  [1896],  S.  473). 

djngi  auch    die    grofasamige  und  gegen   die  Pit;-  '|        ')  Annal,  diChim.  e  di  FBm)Kcal.,6(I887),S.  375. 

krahkheit  wideretandarähifcere  „C.  li  berins"  an-  i        *)  Repert   de  Pharm.  1895,  S.  it41;  Ref.  Pharm. 

gepflanzt.    Die   frischen   Samen   euthalten   gi^en  "  Oentralh.  86  (169Ö),  8.  660. 
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Äthyleuchlorid  hingegen  ist  selbst  bei  200® 
ohne  Einwirkung  auf  Coffein.  Das  gleiche 
Verhalten  zeigt  Phenylhydrazin.  Mit  Methyl- 
jodid  reagiert  Coffein  bei  175—180®  noch  sehr 
schwer;  als  Reaktionsprodukt  entsteht  dabei 
neben  Spuren  des  in  Nadeln  krystallisierenden 
Additionsproduktes  das  Perjodid: 

C8H,oN,0,.CH3J.J3.i) 

Mit  Chlor  und  Brom  liefert  Coffein  ge- 
chlorte und  gebromte  Derivate.  Das  Chlor- 
coffelin  eignet  sich  nach  E.  Fischer  besonders 
zur  Gewinnung  von  Äthoxy-,  Hydroxy-  und 
Aminocoffei'n,  sowie  —  nach  Lappo  Cramer®) 
—  zur  Darstellung  von  Verbindungen  des 
Coffeins  mit  Methylamin,  Äthylamin,  Hydrazin 
und  verschiedenen  aromatischen  Basen. 

Beim  Kochen  mit  Barytwasser  oder  mit 
alkoholischer  Kalilauge  zersetzt  sich  Coffein 
zunächst  in  Kohlensäure  und  C  o  f  f  e  i  d  i  n 
(Strecker) : 

CgH.oN^O,  +  H,0  =  CO2  +  C,H,,N,0 

und  liefert  dann  als  weitere  Zersetzungsprodukte 
Ammoniak.  Methylamin,  Ameisensäure  und 
MethylglykokoU. 

Durch  konzentrierte  Schwefelsäure  wird  das 
Coffein  in  die  Co  ffei'nsulfosäure: 

C^H^N^O,  .  SO3H 

übergeführt,  deren  Salze  neuerdings  unter  der 
Handelsbenennung  „  Sy  m  p  h  0  r  0 1  e ''  als 
Diuretica  zu  arzeneüicher  Verwendung  kommen. 
Das  Natriumsalz,  „Symphorol-N"  schmeckt 
bitter  und  ist  in  kaltem  Wasser  wenig,  in 
heifsem  leicht  löslich.  Neben  diesem  werden 
zur  Zeit  noch  das  Lithiumsalz,  „Sympho- 
rol-L"  und  Strontiumsalz  „Symphorol-S" 
in  den  Handel  gebracht.*)  (h.  Ks.-Krse.) 

Hinsichtlich  der  zahlreichen  sonstigen,  be- 
sonders bei  der  Oxydation  des  Coffeins  auf- 
tretenden Umsetzungsprodukte  sei  auf  die 
oben  erwähnten  Publikationen  verwiesen. 
Zahlreiche  derartige  Verbindungen,  so  u.  a. 
das  Apocoffein:  C^H^N^Oj,  Allo- 
Coffein:  CgH^NjO^,  Hypocoffeiu: 
CeH^NjOg,  C  a  f  f  0  l  i  n :  C^^H^NjO,,  die 
Caffursäure:  C^H^NgO^  u.a.m.  sind  von 
E.  Fischer  beschrieben  worden. 

CoffeYnsalze.  —  Das  Coffein  ist  eine 
schwache  Base;  seine  Lösungen  in. neutralen 
Lösungsmitteln  sind,  wie  bereits  erwähnt, 
ohne  Wirkung  auf  Lackmus.  Trotzdem 
liefert  es  gut  krystallisierende  Salze,  die  aber 


sauer  reagieren  und  in  Lösung  nur  wenig 
beständig  sind.  Meist  werden  dieselben  schon 
durch  Wasser  oder  durch  Alkohol  zersetzt. 
Diejenigen  mit  flüchtigen  Säuren  verlieren 
letztere  zum  Teil  schon  bei  100^.  Eine 
gröfsere  Anzahl  Coffei'nsalze  mit  anorganischen 
wie  organischen  Säuren  ist  von  E.  Schmidt^) 
eingehend  untersucht  worden. 

Jodwasser,  Jod-Jodkalium,  Kalinmdichromat 
und  Pikrinsäure  erzeugen  in  den  wässerigen 
Lösungen  des  Coffeins,  bezw.  seiner  Salze 
keine  Fällungen,  und  mit  Schwefelsäure  und 
Salpetersäure  entstehen  keine  Färbungen. 

Das  Chlorhydrat: 

C,H,,N,0,  .HCl-f  2H,0 

krystallisiert  in  farblosen  Prismen,  die  sich 
schon  an  der  Luft,  schneller  noch  bei  100^ 
zersetzen.  Es  bildet  ein  Chloraurat  und  ein 
Chloroplatinat. 

Das  Nitrat:  C^Hj^N^O,  .  HNO3  bildet 
grofse,  farblose,  tafelförmige  Krystalle.  Es 
enthält  kein  Krystallwasser. 

Das  Sulfat  ist  nur  in  Form  des  saueren 
Salzes:  CgHj^N^Oj  .  H^SO^  beständig,  und 
scheidet  sich  sowohl  krystallwasserfrei,  als  mit 
1  Mol.  HgO  in  Form  kleiner,  zu  Rosetten 
vereinigter  Nadeln  aus  der  mit  Schwefelsäure 
versetzten  Lösung  des  Coffeins  in  heifsem 
Alkohol  aus.  Auch  beim  Liegen  an  der  Luft 
geht  das  wasserfreie  Salz  in  das  kry  stall  wasser- 
haltige Ober. 

Das  Phosphat  bildet  ein  weifses,  krystal- 
linisches,  in  warmem  Wasser  und  in  Alkohol 
lösliches  Pulver  (Merck).  Das  Gleiche  gilt 
vom  S  u  c  c  1  n  a  t. 

Von  fettsaueren  CoffeVnsalzen  sind  das 
A c e t a t  und  Propionat  beständig  und  ent- 
sprechen hinsichtlich  ihrer  Zusammensetzung 
der  Formel: 

C8Hj^,N,0,(C„H2„  +  ,.COOH),. 

Mit  Ameisensäure,  Buttersäure  und  Valerian- 
säure  lassen  sich  dagegen  keine  Salzverbind- 
ungen von  konstanter  Zusammensetzung  dar- 
stellen. Das  CoffeYnvalerianat  des  Handels 
besteht  meist  nur  aus  Coffein  mit  geringen 
Mengen  Valeriansäure.  So  fand  E.  Schmidt 
in  einem  Handelsprodukt  nur  17,92  Proz. 
Valeriansäure,  während  sich  der  Gehalt  daran 
für  ein  aus  gleichen  Molekülen  Säure  und  Base 
bestehendes  Salz  zu  34,46  Proz.  berechnet. 
Nach  Biedermann  besitzt  das  reine  Coffeifn- 
valerianat  die  Zusammensetzung: 


^)  Wamecke,   Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol., 
8  (1888),  S.  312. 
»)  B.  B.  27  (1894),  S.  3089. 
>)  E.  Merck,  Jabresber.  für  1893,  Jan.  1894,  S.  86 . 


*)  Arch.  der  Pharm.  281  (1893),  S.  l.  Über 
die  Darstellung  und  die  Eigenschaften  der  Goffein- 
salze  s.  auch  Annal.  di  Chim.  e  die  Farmacol.  15, 
S.  106.  * 
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und  kr}'8tallisiert  in  Nadeln,  welche  von  den 
L6«aDg8mitteln  schnell  zersetzt  werden.  Aus 
den  Versuchen  von  E.  Schmidt  geht  jedoch 
hervor,  dafs  ein  Salz  von  obiger  Zusammen- 
setzung Oberhaupt  nicht  erhältlich  ist,  indem 
dasselbe  schon  beim  Trockenen  einen  Teil  seiner 
Säure  verliert. 

Wie  das  Valerianat,  so  sind  auch  das 
Arsenit,  Lactat,  Citrat  und  Salicylat 
des  Handels  lediglich  Gemische  der  betreffenden 
Säure  mit  CoffeVn. 

Das  Oxalat: 

(C,H,,N,0,},.C,0,H, 
ist  das  beständigste  aller  Coffeinsalze.  Es 
bildet  ein  weifses,  krjstallinisches  Pulver, 
welches  sich  aus  Wasser  und  Weingeist,  ohne 
Zersetzung  zu  erleiden,  umkrystallisieren  läfst. 
Das  Phtalat: 

bildet  ein  weifses,  krystallinisches  Pulver, 
welches  sich  in  5  Teilen  Wasser  und  in 
siedendem  Alkohol  löst.  Die  Lösungen  rea- 
gieren sauer.  Wegen  seiner  leichten  Löslich- 
keit empfiehlt  sich  das  Coffemphtalat  besonders 
zur  subkutanen  Anwendung. 
Das  C  of  f  elfntrijodid: 

CgH,,N,0,  .J3.HJ  +  3H,0 

bildet  metallglänzende,  in  Alkohol  lösliche 
Prismen.  Nach  Granville  ist  es  das  der 
Empfehlung  würdigste  Jodpräparat  (?). 

Von  Bromnatrium,  Antipyrin,  den  Natrium- 
salzen der  Citren-,  Salicyl-,  Benzoe-,  und 
Zimmtsäure  wird  Coffeifn  sehr  leicht  gelöst, 
indem  es  mit  den  genannten  Substanzen,  wie 
es  scheint,  zu  amorphen  Doppelsalzen  zu- 
sammentritt. Diese  Verbindungen  oder  rich- 
tiger Mischungen  erhält  man,  indem  man  das 
(Joffein  unter  Erwärmen  in  der  konzentrierten 
Lösung  des  betreffenden  Salzes  löst  und  dann 
zur  Trockene  verdampft. 

Das  Coffein  -  Natriumbenzoat  ent- 
hält 40  Proz.  Coffein.  Es  stellt  eine  weifse, 
amorphe,  in  2  Teilen  Alkohol  lösliche  Masse 
dar.  Die  wässerige  Lösung  giebt  mit  Ferri- 
chlorid  einen  braunroten  Niederschlag. 

Schwarz  giebt  für  dasselbe  folgende  Dar- 
stellungsvorschrift:  21  Teile  Coffein  und 
12,2  Teile  Benzoesäure  werden  unter  Erwärmen 
in  300  Teilen  Wasser  gelöst.  Zu  dieser 
Lösung  giebt  man  hierauf  14,4  Teile  Natrium- 
benzoat, filtriert  und  verdampft  im  Wasser- 
bade zur  Trockene. 


In  derselben  Weise  werden,  unter  Berück- 
sichtigung der  betreffenden  Molekulargewichte, 
das  Coffein-Natriumsalicylat  und  -Cinnamat 
dargestellt. 

Das  Coffein-Natriumsalicylat  ent- 
hält 50—60  Proz.  Coffein  und  gleicht  dem 
Benzoat.  Ferrichlorid  färbt  die  wässerige 
Lösung  violett. 

Beide  Präparate  finden  als  Arzeneimittel 
Verwendung.  Ihr  Coffeingehalt  kann  in 
folgender  Weise  ermittelt  werden:  1 — 2,0  g 
der  trockenen  Substanz  werden  mit  dem 
gleichen  Gewicht  Calciumhydrat  und  wenig 
Wasser  gut  verrieben.  Die  im  Wasserbade 
ausgetrocknete  Masse  wird  hierauf  im 
Soxhlet'schen  Extraktionsapparat  mit  Chloro- 
form erschöpft  und  die  ev.  filtrierte  Chloro- 
formlösung in  einem  tarierten  Schälchen  zur 
Verdunstung  gebracht.  Der  Rückstand  wird 
als  Coffein  gewogen. 

Jodocoffeln  oder  Coffein  -  Jodnatrium 
bildet  ein  weifses  Pulver  mit  65  Proz.  Coffein. 
In  Wasser  von  35^  löst  es  sich  im  Verhältnis 
von  14:100.^) 

Coffein-Chloral  ist  ein  Additions- 
produkt von  annähernd  gleichen  Teilen  Coffein 
und  Chloralhydrat. 

Es  bildet  farblose,  glänzende,  in  Wasser 
leicht  lösliche  Stäbchen.*) 

CoffeYn- Jodol : 

CgH,,N,0,.C,J,Nn. 

Beim  Mischen  der  konzentrierten  alkoho- 
lischen Lösungen  gleicher  Moleküle  Coffein 
und  Jodol  scheidet  sich  dieses  Additions- 
produkt —  weil  in  Alkohol  nur  wenig  löslich 
—  in  Form  eines  hellgrauen,  krystallinischen, 
geruch-  und  geschmacklosen  Pulvers  aus.  Die 
Verbindung  besteht  aus  74,6  Proz.  Jodol  und 
25,4  Proz.  Coffein  und  ist  in  den  meisten 
Lösungsmitteln  wenig  oder  überhaupt  nicht 
löslich.  Das  Coffem-Jodol  ist  weit  beständiger 
als  das  freie  Jodol.*)  (H.  K*.-Krs«.) 

Reaktionen.  —  l.  in  der  salzsaueren 
Lösung  des  Coffeins  erzeugt  Platinchlorid  einen 
braunen  Niederschlag. 

2.  Beim  Erwärmen  des  Coffeins  mit  wenig 
konzentrierter  Salpetersäure  und  Verdampfen 
der  letzteren  in  einer  Porzellanschale  hinter- 
bleibt ein  gelber  Rückstand  von  Amalinsäure 
(Tetramethylalloxantin :  CjgHj^N^Og),  welcher 
durch  Ammoniak  purpurrot  gefärbt  wird 
(Rochleder);    auf  Zusatz    von  Kalilauge    geht 


»)  E.Merck'8jahre8ber.  für  1893,  Jan.  1894,8.  60.  '       «)  Konteschweller,  Pharm.  Centralh.  34  (1893), 
2)  Ibid.  S.  32.  S.  95. 
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die   Färbung   nicht  in    Blau    über   (Unter- 
schied von  Harnsäure.) 

3.  Mit  Chlor-  oder  Bromwasser  eingedampft, 
hiuterläfst  Coffein  einen  purpurrot  gefärbten 
Rückstand,  dessen  Farbe  durch  stärkeres  Er- 
hitzen iu  gelb  übergeht;  durch  Zusatz  von 
Ammoniak  wird  die  ursprüngliche  purpurrote 
Färbung  wieder  hergestellt  (Schwarzenbach). 
Ätzkali  bringt  die  Färbung  zum  Verschwinden. 

4.  Tannin  erzeugt  in  Coffein-Lösungen  einen 
im  Überschufs  des  Reagens, löslichen  Nieder- 
schlag. 

Prüfung.  —  Die  Reinheit  des  Coffeins 
ergiebt  sich  aus  seinem  Schmelzpunkt,  aus 
seiner  Krystallform  und  aus  seinem  Verhalten 
beim  Erhitzen,  wobei  es,  ohne  einen  Rück- 
stand zu  hinterlassen,  sublimieren  mafs. 

Konzentrierte  Schwefelsäure  und  Salpeter- 
säure dürfen  reines  Coffein  nicht  verändern. 
Eine  eintretende  Färbung  liefse  auf  Alka- 
loide,   Glykoside,    Zucker  u.  s.  w.  schliefsen. 

Mit  siedendem  Wasser  mufs  Coffein  eine 
klare,  farblose  und  neutral  reagierende  Lösung 
geben,  welche  auch  nach  Zusatz  von 
Ammoniak  klar  und  farblos  bleiben  mufs. 

Quantitative  Bestimmung  des  Coffeins 
im  Kaffee.  —  10,0  g  feines  Eaffeepulver 
werden  mit  3,0  g  Natriumcarbonat  und  3,0  g 
Bleihydroxyd  verrieben.  Diese  Mischung  wird 
hierauf  mit  10,0  g  Wasser  gut  durchfeuchtet, 
die  feuchte  Masse  im  Wasserbade  wieder  aus- 
getrocknet, nochmals  fein  gepulvert  und  diese 
pulverige  Mischung  alsdann  im  Soxhlet' sehen 
Extraktionsapparat  mit  Chloroform  erschöpft. 
Der  nach  dem  Verdunsten  des  letzteren 
bleibende  Rückstand  wird  drei  Mal  mit 
Wasser  ausgekocht  und  das  nach  dem  Ver- 
dampfen der  vereinigten  und  filtrierten 
wässerigen  Lösungen  in  einer  tarierten  Schale 
hinterbleibende  Coffein  bei  100^  getrocknet  und 
gewogen. 

Nachstehend  sei  noch  die  von  Paul  und 
Cownley  (1.  c.)  bei  ihren  Versuchen  befolgte 
Bestimmungsmethode  mitgeteilt:  Eine  gewogene 
Menge  —  50,0  g,  ev.  auch  weniger  —  feines 
Kaffeepulver  wird  mit  feuchtem  Kalkpulver 
innig  verrieben  und  diese  Mischung  mit  Alko- 
hol erschöpft.  Der  alkoholische  Auszug  wird 
verdampft  und  der  Verdampfungsrückstand 
mit  wenig  Wasser  und  —  zur  Fällung  der  in 
Lösung  gegangenen  geringen  Menge  Kalk  — 
mit  einigen  Tropfen  verdünnter  Schwefelsäure 
aufgenommen.     Die    kalte,    filtrierte    Lösung 


ist  fast  frei  von  Fett  und  hiuterläfst  das 
Coffein  beim  Verdampfen  in  krystallisiertem 
Zustande.  Besser  noch  entzieht  man  zunächst 
das  Coffein  der  wässerigen  Lösung  durch 
Ausschütteln  mit  Chloroform  und  verdampft 
erst  diese  letztere  Lösung  zum  Zweck  der 
Wäguug. 

Suantitative  Bestimmung  Ton  Coffein 
Theobromln.  —  Eine  Methode  zur 
gleichzeitigen  Bestimmung  von  Coffein  und 
Theobromin,  welche  bei  sorgfältiger  Beobacht- 
ung des  von  dem  Verfasser  gegebenen  Ar- 
beitsganges recht  zufriedenstellende  Resultate 
liefert,  ist  von  H.  Leins*)  mitgeteilt  worden. 
Dieselbe  beruht  auf  dem  Verhalten  des  Theo- 
bromins,  mit  Silbernitrat  eine  in  Ammoniak 
lösliche  Silberverbindung  einzugehen,  welche 
nach  dem  Wegkochen  des  Ammoniaks  quantitativ 
als  Theobrominsilber  zur  Abscheidung  kommt, 
während  Coffeinsilber  unter  denselben  Beding- 
ungen in  Lösung  bleibt.  Das  Theobromin  kommt 
in  Form  der  Silberverbindung  (C^H^AgN^O^), 
das  Coffein,  nach  der  Extraktion  aus  dem 
Filtrat  durch  Äther,  als  solches  zur  Wägung. 

Ithoxyeoffeln : 


CHg  .  N C^_^^=N. 


I         I 

CO     C.N.CH 


>C0 


8 


CH3.N C.OCjHj. 


Dieses  neue,  narkotisch  wirkende  Coffein- 
derivat,  welches  auch  als  Heilmittel  Eingang 
in  den  Arzeneischatz  gefunden  hat,  wird  aus 
dem  Monobrom-  und  —  nach  E.  Fischer  —  auch 
leicht  aus  dem  Monochlorcoffein  durch  Be- 
handeln mit  alkoholischer  Kalilauge  gewonnen. 
Ferner  entsteht  es  auch  leicht  durch  Eintragen 
der  berechneten  Menge  metallischen  Natriums 
in  die  alkoholische  Lösung  des  Monobrom- 
coffeins  und  einmaliges  Aufkochen  der  Flüssig- 
keit. -) 

Das  Äthoxycoffein  bildet  weifse,  bei  138 
bis  138^,5  (H.  Thoms,  1.  c.)  schmelzende 
Nadeln.  In  Wasser  ist  es  schwerer  löslich 
als  Coffein.  Von  siedendem  Alkohol  wird  es 
hingegen  leicht  aufgenommen.  Wie  Coffein, 
so  giebt  auch  das  Äthoxycoffein  mit  Chlor- 
wasser  und  Ammoniak    die  Murexidreaktiou. 

Arglnln:  C^Hj^N^O^.  —  Diese  Base, 
welche  mit  gröfserer  Wahrscheinlichkeit  in  die 
Gruppe  der  Kreatinbasen  als  in  die  der  Xanthin- 


^)  H.  Leins,  Inaug.-Dissertat.,  Lausanne,  1894, 
S.  12  u.  44. 


•)  H.  Thoms,  Pharm.  Centralh.  81  (1890),  S  207- 
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II.  Abschuitt.     Basen  mit  geschlossener  Kette. 


kör))cr  gehört,  wurde  vonSchnlze  und  Steiger') 
aas  etiolierten  Lupineukeimliugen  isoliert. 

Das  mit  siedendem  Wasser  dargestellte 
Kxtrakt  der  betreffenden  Kotyledonen  wird 
mit  haKischem  ßleiacetat  ausgefällt.  Ans  dem 
Filtnito  entfernt  man  überschüssiges  Blei 
durch  Schwefelsäure.  Der  im  Filtrat  der 
lileisulfatfällung  durch  Phosphowolframsäure 
erhaltene  weifse,  voluminöse  Niederschlag 
wird  mit  Barytwasser  oder  Kalkmilch  zersetzt, 
ein  Oberschufs  der  letzteren  durch  Kohlen- 
•Uure  ausgefällt  und  das  erhaltene  Filtrat, 
nach  dem  Neutralisieren  mit  Salpetersäure, 
eingeengt.  Nach  12 — 24  Stunden  krystallisiert 
duM  Argininnitrat  in  feinen  Nadeln  aus. 

Auch  durch  Quecksilbersalze  läfst  sich  das 
Argiuin  ausfällen. 

Da»  freie  Arginin:  C^Hj^N^O,  ist  eine  in 
WaHHcr  lösliche  Base  von  stark  alkalischer 
iteaktion ;  aus  der  Luft  zieht  es  begierig 
Kohlensäure  an.     Es  ist  recbtsdrehend. 

Dum  (Jhlorhydrat:  C^Hj^N^O^  .  HCl 
kryktulÜMiert  in  glänzenden,  monoklinen,  in 
WaMer  löslichen  Nadeln.     In  8-proz.  Lösung 

und  im  2rj0  mm  Rohr  ist  D  =  -f-  ^^'^  (}^ 
l'dlarimeter  von  Soleil-Ventzke  bestimmt). 

Das  Nitrat:  CJI^^N^O,  .  HNO,  +  V«  H,0 
kryHtalllMiert  aus  Wasser  in  feinen,  zu  Gruppen 
vereinigten  und  in  Alkohol  löslichen  Nadeln. 
In  lO-proz.  Lösung  und  im  200  mm  Rohr  ist 
D h  ''Vö. 

Die  liösungen  beider  Salze  nehmen  Kupfer- 
oxydhydrat sehr  leicht  auf  und  liefern  damit 
kryktallinische  Verbindungen.  Mit  Kupfer- 
Miilfut  vereinigt  sich  das  Arginin  zu  der  Ver- 
bindung: 

rC^Hj^N^Og),  .  Cu  SO^  +  5Vo  H,0. 

Dan  r  i  k  r  a  t  bildet  lange,  goldgelbe  Nadeln. 
Das  Arginin  zeigt  in  seinem  Verhalten  eine 
gewisse  Ähnlichkeit  mit  den  Leukomainen 
von  (iautier. 

Mine  voraussichtlich  mit  dem  von  Schulze 
und  Steiger  (s.  o.)  aus  etiolierten  Kürbis-  und 


Lupinenkeimlingen  isolierten  Arginin  identische 
Base:  C^Hj^N^Og  wurde  von  Hedin*)  als 
Spaltungsprodukt  der  Homsubstanz  beim  Kochen 
von  Hornspänen  mit  ca.  der  vierfachen  Menge 
20  -  proz.  -  Salzsäure  und  etwas  ZlnnchlorQr 
während  96  Stunden  gewonnen. 

Diese  Base  liefert  wie  Arginin  die  Silber- 
verbindung : 

C,H„N,0,.AgNO, +V,H,0 

und  —  durch  Digerieren  des  Nitrates  der 
Base  in  wässeriger  Lösung  mit  Kupferoxyd- 
hydrat —  die  Kupferverbindung: 

(C,H,,N,0,),  .CuCNO,)^  +  3H,0. 

Diese  letztere  bildet  dunkelblaue,  prismatische 
Krystalle.  (H.  Ks.-KrM.) 

Vernln:  C^^H^^NgOg  -fSH^O.  —  Diese 
Base  wurde  bisher  In  den  Keimen  von  Vicia 
sativa  und  Trifolium  pratense,  in 
den  Kotyledonen  der  Kürbiskeime,  im  Mutter- 
korn*) und  endlich  auch  in  den  Blüten  von 
Corylus  avellana  und  von  Pinus  sylves- 
tris^) angetroffen. 

Das  Vernin  krystallisiert  in  feinen,  mikro- 
skopischen, glänzenden  Prismen.  In  kaltem 
Wasser  ist  es  schwer,  in  siedendem  leicht 
löslich;  auch  von  verdünntem  Ammoniak  und 
verdünnten  Mineralsäuren  wird  es  gelöst.  In 
Alkohol  ist  Vernln  hingegen  unlöslich.  Durch 
Kochen  mit  Salzsäure  wird  es  in  6a  an  in 
übergeführt. 

Die  S  i  l  b  e  r  V  e r  bin  du ng:  C^^H^g Ag^NgOg 
fällt  auf  Zusatz  von  Silbemitrat  zu  einer 
konzentrierten,  wässerigen  Veminlösung  in 
Form  eines  gelatinösen,  in  Ammoniak  löslichen 
Niederschlages  aus. 

Eine  eingehendere  Besprechung  der  übrigen, 
in  der  S.  390/91  gegebenen  Tabelle  aufgeführten 
Xanthinbasen  würde  den  Zweck  und  Rahmen 
des  vorliegenden  Werkes  überschreiten.  Einige 
dieser  Basen  werden  überdies  noch  im  Kapitel 
„Leukoma ine''  besprochen  werden. 


»)  B.  B.  19(1886),  S.  1177;  Zeitschr.  f.  physiolog.  i|       «)  Schulze    u.  Bofshard,   Zeitschr.  f.  physiolog. 
Chfm.  11  (1887),  S.  44.  I  Chem.  10  (1886),  S.  80. 


•)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  20  (1894),  S.  186. 
Rof.  Apoth.-Zeitg.  1895,  Rep.  6,  S.  54. 


*)  Schulze  u.  Planta,  Ibid.  10  (1886),  8.  326. 
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III.  Absclinitt. 

Metallamine. 


Das  Ammoniak  und  wie  dieses  die  Amine 
im  allgemeinen  vermögen  mit  den  Metallen 
basische  Verbindungen:  die  sog.  Metallamine 
zu  bilden. 

I.  Unorganische  Metallamine.    —    Die 

wirklichen  unorganischen  Metallamine  lassen 
sich  als  Abkömmlinge  eines  oder  mehrerer 
Moleküle  Ammoniak  —  indem  deren  Wasser- 
stoff ganz  oder  teilweise  durch  Metalle  ver- 
treten wird  — ,  oder  aber  als  Verbindungen 
eines  Metalles  mit  NH^,  bezw.  NH  oder  N 
auffassen;  z.  B.: 


NaNH^ 

Natriamamin 


Zn< 


NH 


2 


Zinkamin 


Cr^NH, 

Chromamin. 


Das  Knallgold  lässt  sich  als  ein  Gemisch  von: 


Au 


/ 


NH 


und    Au 


/ 


NH 


Gl 


\ 


^NH, 


auffassen. 


Von  tertiären  oder  Nitrilamineu  kennt  man 
die  folgenden: 

Nr 


/Na 
N^Na 


\n 


a 


Natriaronitrid 


NzeB 

Bornitrid 
(Boritiokstoff) 


Diese  Verbindungen  sind  verhältnismäfsig 
nur  wenig  zahlreich  und  auch  noch  ungenügend 
untersucht.  Dagegen  ist  die  Zahl  der  bekannten 
Metallammoniumverbindungen,  welche  durch 
Einwirkung  von  Ammoniak  auf  viele  Metall- 
salze, besonders  die  Ghloride,  entstehen,  eine 
ungemein  grofse. 

Ihre  Zahl  vergröfsert  sich  noch  dadurch,  dafs 
dasselbe  Metallchlorid  mit  mehreren  Molekülen 
Ammoniak  Verbindungen  einzugehen  vermag. 
So  z.  B.  liefern  die  Ghromverbindungen  Triamine, 
Tetramine,  Pentamine,  Hexamine  und  Hepta- 
mine.  Bezeichnet  man  mit  X  das  Säure- 
radikai, z.  B.  Ghlor,  so  erhält  man  folgende 
Ghromamine: 


Triamine :  GrXg  .  3  NH3  =  GrCNHg)^  .  3  HX. 

Tetramine:  CrXg  .4NHg  =  GrCNHg)^  .(N^Hj).3HX  (Roseochrombasen  nach  Fremy). 

Pentamine :  CrX^  .  5  NH3  =  Gr(NH2) .  (NjHj)^  .  3  HX  (Purpureochromverbindungen). 

Oxydipentamine :  Gr,Xj(OH).  lONHg  (Rhodo-  und  Erythrochromverbindungen). 

Oxypentamine :  Cr^XgCOH) .  5  NHg . 

Hexamine :  CrXg  .  6NHg  =  Gr(N2H5)g  .  3HX  (Luteochromverbindungen). 

Heptamine : 


CrXg.TNH^. 


Die  Konstitution  der  drei  Haupttypen  der 
Ghromammoniumbasen  —  z.  B.  ihrer  Ghloride 
—  entspricht  den  Formeln: 


/N  Hg.  NHg.  Gl 
Gr^  NHg.  NHg.  Gl 

\ci 

Tetrammoniumbasen 
(Roseo-Chromiohlorid)  *) 


y  NHg  .  NHg  .  NHg  .  Gl 
Cr^NHg  .  NHg  .  Gl 

\ci 

Pent  am  moninmbaaen 
(Parpnreo-Cbronlohlorid) 


/NHg  .  NHg  .  NHg  .  Gl 
Jre-NHg  .  NHg  .  Gl 
NHg  .  Gl 


HezammoniambaMn    ( Lnteo-  Chromiohlorid). 

Die  Verbindungen  der  Metallsalze  mit  Am- 
moniak können  als  wirkliche  Metallamine  be- 
trachtet werden;  so  z.  B.  läfst  sich  die  Ver- 
bindung des   Titanchlorides   mit   Ammoniak: 


')  Nimmt  man  nach  der  gegenwärtig  herrschen« 
den  Ansicht  das  Chrom  als  dreiwertig  an,  so 
werden  die  bisher  als  Chrom- Octammonium-, 
bezw.  Dekammoniumbasen  bezeichneten 
Verbindungen  zu  Chrom -Tetrammonium-, 
bezw.  Pentammoniumbasen.  (s.  Enciclop. 
Ghim.,  Suppl.  Ann.  1889,  S.  355.) 

Die  Bezeichnung  dieser  Metallammoniumsalze 
bringt   man  meist   in  Verbindung   mit  der  Farbe 


dieser  Körper.  So  z.  B.  unterscheidet  man  Ro  s e  0  • 
chrom-,  Rhodochrom-,  (von  to  ^3op^  die 
Rose),  Purpureochrom-,  Luteochrom- 
(von  luteus,  gelb),  Erythrochrom  (von  i^vd'poe 
rot)  -  Verbindungen ;  ferner  Praseokobalt- 
(von  nodaop^  lauchgrünn,  dunkelgrün),  F  u  s  c  0  - 
k  o  b  a  1 1  -  (von  fuscus,  braun,  dunkel)  und 
Xanthokobalt  —  (von    ^avO-oi,   gelb)  Salze. 
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lli.  Abschnitt.     Metallamine. 


TiG^.iNH,  als  Titanaminchlorhydrat: 
Ti^NHj;^  .  4  HCl,  und  diejenige  von  Ammoniak 
und  Kupferchlorid:  CuCl,  .  2NH3  als  Cupri- 
diaminchlorhydrat:  Cu(NHo)2  .  2  HCl 
auffassen. 

Die  Mehrzahl  derartiger  Verbindungen 
werden  von  den  Metallen:  Rhodium,  Kobalt, 
Quecksilber,  Palladium,  Platin,  Iridium  und 
Kupfer  geliefert.  Als  neueste  und  bedeutendere 
Untersuchungen  auf  diesem  Gebiete  seien  hier 
die  Arbeiten  von  L.  Pesci')  über  die  Kon- 
stitution der  Mercuro-  und Mercuri- Ammonium- 
verbindungen erwähnt. 

Eine  interessante,  nach  dem  System  von 
Mendelejeff  geordnete  Zusammenstellung  der 
verschiedenen  Metallammoniumverbindungen 
findet  sich  in  dem  Werke  von  William  Ramsay 
(1891) :  A  System  of  inorganic 
Chemistry.  Als  Beispiel  sei  die  umfang- 
reiche Klasse  der  Platinbasen  (daselbst  S.  541) 
herausgegriffen.  Dieselbe  ist  in  drei  Haupt- 
gruppen eingeteilt: 

I.  Piatino-Verbindungen:  PtXg, 
z.  B.  das  Platosaminchlorhydrat : 

/NH, .  HCl 

^NH, .  HCl. 

II.  Verbindungen  der  Formel:  PtXg, 
bezw.  PtjX^;   z.  B.  die  Verbindung: 


Br.P 


NjHft  .  HX 


^2Hk  •  HX. 


IIL  Piatinamine  von  der  Formel: 
Pt.X^;   z.  B.: 


X,P< 


/NH,  .  HX 


^NH^.HX. 

II.  Organische  Hetallamlne.  —  Zahl- 
reiche organische  Basen,  welche  den  Stick- 
stoff in  Form  der  Amid-  (-NH,),  Imid- 
(=NH)  oder  Nitril-  (=N)  Gruppe  enthalten, 
sind  durch  die  Fähigkeit,  Verbindungen  mit 
den  Metallen  einzugehen,  charakterisiert. 

Derartige  Verbindungen  sind : 

CeH^NHNa       C^H^N .  Na,      (C^Hj^NH)2Zn 


Mononatriamanilid        Dinatriiim»nilid 


ZinkaaiUd. 


Die  meisten  derartigen  Verbindungen  ent- 
stehen durch  Einwirkung  einer  organischen 
Base  auf  ein  Metallsalz. 

Die  Diamine  liefern  Metalldiammonium- 
Verbindungen;  so  erhielt  Jörgensen  *) 
verschiedene  Kobaltbasen  des  Äthylendiamins, 
u.  a.  das  Äthylendiamin-dibrom- 
praseokobaltbromid: 

Br,  .CoCCgH^.NgHJg.Br. 

Das  Pyridin  und  andere  tertiäre  organische 
Basen  bilden  mit  den  Metallsalzen  eine  grofse 
Anzahl  von  Doppelverbindungen,  so  z.  B.  die 
Körper : 

C,H,N .  HgCl,  (C,H,N),AgNO, 

PyridlDchloromercorat  Pyridin-Silbemitr»!. 

Diese  und  ähnliche  Verbindungen  lassen 
sich  jedoch  auch,  anstatt  als  Additionsprodukte, 
als  Verbindungen  auffassen,  in  denen  der 
Stickstoff  fünfwertig  fungiert.  Nach  den 
diesbezüglichen  Ansichten  von  Blomstrand  und 
von  Jörgensen  würde  z.  B.  den  beiden  vor- 
erwähnten Verbindungen  nachstehende  Kon- 
stitutionsformeln beizulegen  sein: 

lil       111 

Cl— Hg— N— Cl  Ag-N N— 0 .  NO,. 

In  derselben  Weise  kann  man  auch  für 
diejenigen  Verbindungen,  welche  aus  der 
Vereinigung  einer  Base,  z.  B.  mit  einem 
Metallchlorid  entstehen,  annehmen,  dafs  der 
im  Amin  dreiwertige  Stickstoff  in  der  metall- 
organischen Verbindung  fünfwertig  wird:*) 

/NH,  .  C,H,  .  Cl 
\NH,  .  C^Hj  .  Cl 


C5H, 


(C,H,  .  NH,),  .  HgCl,  =  Hg 


(CJIj.NH2)8.CuS0^=Cu 


NH,.C,H, 


\v 


^Hj.C^Hj 
NHg  .  C^Hj  .  Cl 


(CJI^ .  NH2)3 .  BiClg  =  Bi^NH,  .  C^H^  .  Cl 

\nh"  C«H.  .a. 


Eine  analoge  Konstitution  besitzt  auch  das 
neuerdings  von  L.  Pesci^)  dargestellte  Acetat 
des  Para-Mercuridiphenylendiacetyl- 
Mercuridiammoniums: 


»)  L.  Pesci,  Gazz.  chim.  Ital.  19,  S.  509;  20, 
S.  485;  21,  S.  569. 

«)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  41  (1890),  S.  460. 

')  Das  vor  Kurzem  von  L.  Pesci  entdeckte 
Quecksilberphenylamin:  CeHsNHg  ist 
eine  starke,  alkalisch  reagierende  und  krystalli- 
satioDsfähige  Base.  Nach  den  schönen  Unter- 
suchungen von  L.  Pesci  (R.  Acc.  dei  Lincei,  1892) 
würde  das  Anilinquecksilberchlorid: 


(C6H5NHa>iHgCla 

eine  molekulare  Verbindung  von  Anilinchlorhydrat 
und  Quecksilberphenylaminchlorhydrat  sein;  seine 
Zusammensetzung  entspräche  sonach  der  Formel: 

CeHöNHg .  HCl  +  CöHftNHfl  .  HCl 

*)  Chem.-Zeitg.  1895,  Rep.   19,  S.  25;   Apoth,- 
Zeitg.  1895,  18,  8.  154. 
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COCH3 

.C^H^— NH— COCH3 
Hg<;       >Hg 

CßH^— NH— COCH3, 

I 
COCH3 

welches  sich  bildet,  wenn  in  eine  siedende 
Lösung  von  13,5  g  Acetanilid  in  300,0  g  Wasser 
allmälig  38.0  gMercuriacetat  eingetragen  werden 
und  diese  Flüssigkeit  hierauf  noch  solange  im 
Sieden  erhalten  wird,  bis  Ealiumhydroxyd 
darin  einen  weiTsen  Niederschlag  erzeugt. 
Nach  dem  Erkalten  der  Flüssigkeit  scheidet 
sich  das  Acetat  in  farblosen,  glänzenden,  rhom- 
bischen Blättchen  aus.  Durch  Behandeln  mit 
Ealiumhydroxyd  kann  daraus  weiter  die  freie 
Ammoniumbase : 

COCH3 

.CgH^— NH— OH 
Hg<       >Hg 
^C^H^ — NH — OH 


GOCH, 


erhalten  werden. 


(H.  Ks.-KrM.) 


Das  gröfste  Interesse  von  allen  diesen 
Derivaten  beanspruchen  jedoch  —  sowohl 
wegen  ihrer  Zahl  an  sich,  als  wegen  der 
Menge  der  möglichen  Isomerien  —  die  Ver- 
bindungen, welche  das  Pyridin  mit  den  Platin- 
und  Rhodiumsalzen  bildet.  Die  erste  Platin- 
verbindung des  Pyridins  wurde  im  Jahre  1855 
von  Anderson^)  aus  dem  Pyridinchloroplatinat 
durch  Kochen  mit  Wasser  erhalten.  Dasselbe 
geht  dabei  unter  Abgabe  von  2  Mol.  HCl  in 
ein  gelbes,  unlösliches  Salz  von  der  Zusammen- 
setzung: (CgHgN),  .PtCl^  über,  für  welches 
später  Blomstrand^)    die  Eönstitutionsformel : 


Ck  .N . 

W 
CK        \N . 


N.C^H^Cl 


C,H,C1 


aufstellte  (s.  S.  237  u.  241). 

Zahlreiche  Pyridinplatinbasen  wurden  dann 
später  von  Jörgensen^)  neu  dargestellt  und 
von  Diesem,  wie  auch  von  Hedin*)  unter- 
sucht. 

Besonderes  Interesse  verdienen  auch  die 
von  Foerster  *)  mit  den  flüchtigen  Ver- 
bindungen des  Platins  gewonnenen  metall- 
organischen Verbindungen,  wie  z.  B.  das 
Pyridincarbonylplatinchlorid: 

CORCI2  .  C^HftN  .  HCl. 

Eine  dritte  Art  der  Vereinigung  von  Me- 
tallen mit  Aminen  ist  in  denjenigen  Verbind- 
ungen vertreten,  in  welchen  das  Metali  an 
den  Kohlenstoff  der  Base  gebunden  ist.  Ein 
Beispiel  für  diese  Klasse  von  Metallaminen 
ist  das  Mercur idimethylanilin: 

/C,H, .  N(CH,), 
Hg< 

Xh«  .  N(CH,)„ 

welches   mit  Salzsäure  die  intermediäre  Ver- 
bindung : 

.CeH, .  N(CH3), 
Hg< 

\ci 

üefert.«) 

Es  mögen  diese  Andeutungen  genügen,  da 
die  Behandlung  der  sonst  noch  bekannten, 
überdies  weniger  wichtigen  Metallamine  sich 
zu  weit  von  dem  Gebiete  der  Alkaloide  ent- 
fernen würde. 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.  96  (1855),  S.  200. 
<)  Chemie  der  Jetztzeit,  Heidelberg,  1869,  S.409. 
«)  Joarn.  f.  prakt.  Chem.  [2],  88  (1886),  8.  489. 
*)  B.  B.  20  (1887),  Ref.  S.  108  aus:  Akademisk 
Afhandling,  Lund,  1886  „Om  Pyridinens  Piatina- 


baser";   ferner  in  Joum.  f.  prakt.  Chem.  [21, 
(1886),  S.  489. 

*)  B.  B.  24  (1891),  S.  3751. 

•)  Michaelis   u.    Rabinerson,    B.  B.  22   (1889), 
S.  2342. 


O«»reiobl,  AlUloid«. 


^ 


410 


IV.  Abschuitt.     Alkaloide. 


IV,  Abschnitt. 

Alkaloide  im  engeren  Sinne. 


Vom  tUilgeu  Beiteu  ist  in  neaorer  Zeit  der 
VoriM^blag  gemacht  worden,  unter  der  bislaug 
fttr  allti  Pflanzenbason  gebrauchten  Bezeichnung 
^  A  l  k  a  l  o  1  d  0^  nur  diejenigen  organischen 
HaHeu  zusamniouzufassen,  welche  als  Pyridin-, 
be/w.  ChinoliuabkOmmlinge  erkannt  worden 
sind.  Uns  orncheint  es  hingegen  angezeigter, 
dleie  liozeichnung  nicht  nur,  wie  früher,  auf 
alle  Basen  pflanzlichen  Ursprunges,  sondern 
Überhaupt  auf  alle  organischen  —  dem 
Pflanzen-  wie  Tierreiche  entstammende  — 
basischen  Verbindungen  auszudehnen.  Durch 
eine  derartig  erweiterte  Auffassung  erhalten 
dann  auch  Verbindungen  wie  Cholin,  Muscarin, 
BetaYu,  Colchicin,  Morphin,  Codein,  Apo- 
morphin,  Apocodein,  Narceln,  Thebaün,  Coffein, 
Theobronün,Theophyllin,Adenin,Carnin,Sinapin 
u.a.m.,  denen  durch  die  Definition  der  Alka- 
loide als  Pyridin-  und  Chinolinabkömmlinge 
die  verschiedensten  Ausnahmestellungen  ange- 
wiesen würden,  einen  berechtigten  Platz  unter 
den  Alkaloiden. 

Diese  erweiterte  Definition  schliefst  dann 
weiterhin  auch  die  von  Königs^)  und  von 
A.  Pictet*)  vorgeschlagene  Trennung  der 
vegetabilischen  Basen  von  den  Alka- 
loiden, sowie  ferner  den  von  den  genannten 
Autoren  ausgegangeueu  Vorschlag,  die  Be- 
zeichnung „Alkaloide*^  ausschliefslich  für 
die  Pyridinabkömmlinge   zu  gebrauchen,   aus. 

Sobald  die  Untersuchung  eines  natürlich 
vorkommenden  Alkaloides  genügendes  Material 
zu  Tage  gefördert  hat,  um  einen  \  Olligen 
Kinblick  iu  seine  Konstitution  zu  gestatten, 
wird  demselben  dadurch  auch  sein  Platz  in  der 
im  engten  und  zweiten  Abschnitt  dieses  Werkes 
entwickelten    Klassifikation     der    organischen 


M  W,  Koe&igs,  Studien  .über  die  Alkaloide, 
Müuoheu  18^X  In  franz.  l'bersetxung  mit  An- 
merkungen  von    U.  de  Bedbi,    Monit.  8cient.    3J. 

*)  La  coustitutiou  chimique  des  alcaloides  vege- 
tauxt  Pari«,  15*^.  Deutsch  von  R.  Wolftenstein, 
Berliu  l.^t,  S.  t>. 

*>  K»  ist  hier  der  Ort,  an  eioeu  Ausspruch  von 
Wöhler  und  Liebig  aus  dem  Jahre  i^^  iu  dereu 
bekannter  Abhandlung:  j^Untersuchungeu 
über  die  Natur  der  Harusäure*^  (An- 
ualen  der  Pharmacie,  tii  ^isii>l  S.  24:'),  zu  er- 
innern: j^b'vd  Philosophie  der  Chemie  wird  au:» 
dieser  Arbeit  den  SchluTs  ziehen^  dafs  die  £r* 
leugung  aller  organischen  Materien,  insoweit  si« 
uivht  m^br  dem  Orgvuisuius  angehörten,  iu  unseren 


li 


Basen  angewiesen.  So  z.  B.  wurde  das  als 
a-Propylpiperidin  erkannte  Coniin  bei  den 
Hydropyridinen  beschrieben  und  das  Gleiche 
gilt  vom  Atropin  und  Cocain.  Das 
Pilocarpin  wurde  bei  den  Pyridin-Betalnen ; 
Papaverin,  Narkotin  und  Hydrastin 
bei  den  Abkömmlingen  des  Isochinolins, 
Morphin  bei  den  Oxazinen,  Coffein  bei 
den  Xanthinbasen  u.  s.  w.  besprochen. 

Eine  derartige  Behandlung  des  Stoffes  bringt 
notwendigerweise  eines  Tages  die  Gruppe  der 
sog.  Alkaloide  wissenschaftlich  zum  Ver- 
schwinden, bczw.  verbleiben  schliefslich  darin 
nur  die  ihrer  chemischen  Konstitution  nach 
noch  nicht  erkannten  und  also  noch  nicht 
klassifizierbaren  Körper  zurück. 

Auch  die  noch  übliche  Unterscheidung 
zwischen  natürlichen  und  künstlichen 
Alkaloiden  ist  nicht  mehr  zeitgemäfs  und  mufs 
mit  Rücksicht  auf  die  schon  jetzt  zahlreichen 
Fälle  synthetischer  Gewinnung  natürlich  vor- 
kommender Basen,  wie  z.  B.  von  Cholin, 
BetaHi,  Muscarin,  Kreatin,  Kreatinin,  Coniin, 
Trigonellin,  Pilocarpin,  Xanthin,  Coffein  u.  a. 
m.  aufgegeben  werden.  Vielleicht  ist  die  Zeit 
nicht  mehr  fern,  wo  selbst  komplizierter 
konstituierte  Alkaloide,  wie  Morphin  und 
Clünin  auf  künstlichem  Wege  erhalten  werden 
können.*) 

Ist  auch  dieses  Ziel  noch  nicht  erreicht,  so 
ist  es  darum  gewifs  nicht  minder  interessant 
und  angezeigt,  unsere  derzeitigen  Kenntnisse 
des  Allgemeinverhaltens  dieser  grofsen  Gruppe 
von  Verbindungen,  deren  Bildungsherd  der 
IMlanzen-  oder  Tierkörper  oder  auch  beide 
zugleich  sind  (z.  B.  Cholin'  in  einem  Ge- 
samtbilde  vereinigt  zu   überblicken.     Hierbei 


Laboratorien  nicht  allein  wahrscheinlich,  sondern 
als  gewils  betrachtet  werden  mul's.  Zucker,  Salicin, 
Morphin  werden  künstlich  hervorsrebracht  werden." 
5'J  Jahre  später  konnte  £.  Fischer  seinen  in 
der  Sitzung  der  Deutschen  Chemischen  Gesell- 
schaft vom  ,?3.  Juni  J>90  zu  Berlin  gehaltenen 
Vortrag:  ^»Synthesen  inderZuckergruppe* 
(B.  B.  ÄS  Ll^V^O],  S.  '^iU)  mit  den  stolzen  Worten 
schliessen:  ^Es  will  mir  scheinen,  dass  dieorganische 
Synthese«  welche  Dank  den  herrlichen  Methoden, 
die  wir  von  den  alten  Meistern  geerbt,  in  dem 
kunen  Zeitraum  von  ö2  Jahren  den  Harnstoff', 
die  Fette,  viele  Säuren.  Basen  und  Farbstoffe  de« 
Ptianzeureiches,  femer  die  Harnsäure  und  die 
Zuckerarteu  erobert  bat.  vor  keinem  Produkte  des 
lebenden  l>rgauismu$  zurück  ^u  scheuen  braucht  ** 
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sind  von  den  manaigfachen  allgemeinen  6e- 
Bichtsponkteu  in  erster  Linie  diejenigen  zn- 
saminengestellt  nnd  hervorgehoben  worden, 
welche  geeignet  sind,  die  Konstitution  der 
Alkaloide  anfzuklären.  Die  Kenntnis  derselben 
ist  nicht  nur  in  chemischer,  sondern  auch  in 
physiologischer  Hinsiebt  von  der  gröfsten 
Wichtigkeit,  denn  nur  durch  sie  ist  ein 
richtiges  VerBtändnh  zahlreicher  physiologischer 
Vorgange  möglich.  Leider  ist  unsere  Er- 
kenntnis der  zwischen  den  Alkaloiden  nnd 
den  übrigen  Produkten  der  organischen  Leben s- 
thätigkeit,  wie  z.  B.  den  Eiweifskörpern,  Amido- 
säuren,  Kohlehydraten,  Fetten  u.  s.  w.  herrschen- 
den Beziehungen  noch  sehr   wenig  gefördert. 

In  die  Klasse  der  Alkaloide  gehören  femer 
auch  die  im  tierischen  Organismas  als  nor- 
male, wie  pathologische  Stoffwechselprodukte 
auftretenden,  nnd  endlich  anch  die  bei  der 
Fäulnis  sich  bildenden  Basen  (Lenkoroaine 
und  Ftomaine;  s.  im  fünften  Abschnitt). 

Die  für  die  Entdeckung  der  einzelnen  Al- 
kaloide wichtigen  Daten  sind  bereits  in  den 
im  ersten  Abscbnitt  gegebenen  Notizen  zur  Ge- 
schichte der  Alkaloide  mitgeteilt  worden. 

1.  Allgemeines  Aber  Alkaloide. 
Vorkommen    der    Alkaloide.    —    Die 

physiologische  Wirkung  vieler  Pflanzen  wird 
bekanntlich  sehr  oft  durch  die  Gegenwart 
irgend  eines,  bezw.  mebrer  Alkaloide  bedingt. 
Für  das  Vorkommen  der  Alkaloide  in  den 
Pflanzen  kommen  zanäcbst  drei  Fragen  in 
Betracht : 

a)  Welche  Pflanzen  sind  Ikberhaupt  alkaloid- 


b)  Welcher  Teil  des  betreffenden  Pflanzen- 
individnnms  enthalt  vorzugsweise  das  oder  die 
Alkaloide  P 

c)  In  welcher  Form  treten  die  Alkaloide  im 

Pflanzen körper  auf? 

a)  Verbreitung  der  Alkaloide  imPflanzen- 
reicbe.  —  Schon  frühzeitig  wurde  die  Beob- 
achtung gemacht,  dafsPflanzen,  welche  derselben 
Familie  angehören,  in  vielen  Fällen  anch 
durch  eine  gleichartige,  physiologische  Wirkung 
charakterisiert  sind.  Die  Erfahrung  hat  ge- 
lehrt, dafs  dieselben  dann  auch  die  gleichen 
oder  Alkaloide  von  gleicher  oder  ähnlicher 
physiologischer  Wirkung  enthalten.  So  z.  B. 
sind  in  der  Fam.  der  Solanaceae  die  Basen: 
Atropin,  Daturin  (voraussichtlich  identisch  mit 
Atropin),  Uyoscyamin  (isomer  mit  Atropin), 
Scopolamin  und  Nicotin  aufgefunden  worden. 
Ein    nnd    dasselbe  Alkaloid    kann    femer, 


Ij  wenn  auch  selten,  in  mehren  Pflanzenfamilien 

||  gleichzeitig    auftreten.       So    z.    6.    ist    das 

ll  Coffein  tibor  die  Familien  der  Rubiaceae, 

Ij  Camelliaceae,     Aquifoliaceae     nnd 

|i  Sapindaceae   verbreitet;  das   ßerberin 

\]  kommt  in  den  Familien  der  Berberidaceae, 

I'  Menispermaceae,  Anonaceae,  Rannn- 

l|  cnlaceae,   Casaieae,   Papaveraceae 

'.und    Rutaceae     vor;     das    Bnxin     oder 

l|  B  e  b  e  e  r  i  n  ist  in  Vertretern  aus  den  Familien 

I  der   Enphorbiaceae,    Lanraceae   und 

'  Meuispermaceae  nachgewiesen  worden.   Das 

'  frappanteste    Beispiel    derartigen    mehrfachen 

,    Auftretens  ist  jedoch    das    Cholin,    welches 

I   von  den  niedrigsten  Kryptogameu,  den  Pilzen, 

an,  durch  das  gesamte  Pflanzenreich  bis  za  den 

{)  höchst  entwickelten  Dicotylen  augetroffen  wird. 

I       Endlich    sei    noch    an    den     vor    kurzem 

von  T.  S.  Dymoad')  geführten  Nachweis  von 

Hyoscyamin   im  wilden,  wie  efsbaren  Lattich 

(Fam.   Compositae)   erinnert.     Dieser  Befand 

ist   noch  insofern   von   besonderem  Interesse, 

als  dies  der  erste  Fall   ist,    wo   ein  Alkaloid 

der  Solanaceae  in  einer  nicht  in  diese  Familie 

gehörigen  Pflanze  anfgefunden  wnrde. 

Dieselbe  Pflanze  kann  aber  fernerhin  gleich- 
zeitig auch  mehrere,  ja  selbst  zahlreiche 
Alkaloide  enthalten.  Beispiele  hierfür  bieten 
Papaver  somnifemm  (Opinm)  and  die  Cin- 
chonen  (Chinabasen).  In  diesem  Falle  stehen 
dann  die  betreffenden  Alkaloide  unter  sich 
in  gewissen  Beziehungen,  oder  sie  sind  sogar 
isomer,  wie  z.  B. : 

Chinin:         Cj^Hj^NjO, 
u.  Conchinin :  C,qH,^NjO,, 
bezw.  homolog,  wie: 

Morphin-.  C„H,,NO, 
I  n.  Codein:  C,gH„NOj  ; 

\  oder    aber  sie   differieren    untereinander    um 
zwei  oder  mehr  Wasserstofl^atome,  wie: 
Chinin:  ^»00*4^*0, 

u.  Hydrochinin:  Ci(„H,gN,0„ 
bezw.  um  ein  Atom  Sauerstoff,  wie: 
Conhydrin:  CgH„NO 
a.  CouUn:         CgH„N; 
oder   aber   sie  unterscheiden   sich   durch  den 
Minder-,  bezw.  Hehrgehalt  einer  CH,0-Gruppe, 
wie: 

Cinchonin  t 

Cinchonidin  J  C^Hj^NjO 

Homocinchonidin     ) 
n.  Chinin        1 
bezw.  Conchinin/  ^o"s*«it<Ja' 
oder:  Curin:  C,gH,,NO, 

u.  Tubocurarin:  C,,fljiNO,  ;*) 


')  Chem.  Soc.  1892. 
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Hydrastiu:  i;j,Hj,:JO.| 
u.  Narkotiii:    Cggll^gNO,. 

Die  in  eioer  gegebeuen  Pflanze  ueben  ein- 
ander auftretenden  Alkaloido  lausen  aich  liie- 
veilen  auf  kilnstlichem  Wege  in  oinaudor 
flbertühreii.  So  z.  IS.  ist  es  möglich,  Harmalin 
in  Ilarmiii,  Coiibydrin  in  Coniiu,  Hjoscyamin 
in  Atropio,  Morphin  in  Code'iu,  Narkotin  in 
Hydrocolarnin  zu  (crwandeln.  Voraussichtlich 
vollziehen  sieh  dieselben  Umwandlungen  auch 
iu  der  lebenden  Pflanze. 

Die  weitaus  grOfste  Zahl  aller  Pflanzenbasen 
ündel  sich  iu  der  Klasse  der  Dicotyleae; 
interessant  ist  dabei  der  Umstand,  dafs  in 
einigen  zu  diesen  gehörigen  und  zwar  grofsen 
Familien  —  z.  B.  den  Labiatae  —  bis 
jetzt  keine,  be^w.  nur  vereinzeile  Alkaloide 
(Stachydrin,  s.  iu  der  Tabelle  der  Alkaloidc, 
Fam.  Labiatae)  aufgefunden  wurden. 

Aus  der  Familie  der  Compoaitae  wurden 
bisher  nur  erst  vereinzelte  Pflanzen  mit  Sii:her- 
heit  als  alkalgid fähre ud  erkannt:  so  der 
Lattich  (Lactuca),  aus  dem,  wie  bereits 
oben    erwähnt  wurde,   T.   K,    Djmond    Hyos- 

Es  linden  sich  in  den : 

A.  Kryptogamae:  Ergotinin, 

B.  Pbaoerogamae: 

I.  Gjmnospermae:  Coniferao:  Tasin, 
n.  Angiospermae; 
a)  Monocotylca 


cyamin  isolierte,  Chrysan thernnm  ci- 
ncrariaofolium,  welches  ein,  Chrysan- 
themin  genanntes  Alkaloid  enthäli,  uud 
neuerdings  endlich  Senecio  vulgaris. 
Hierdurch  ist  die  noch  bis  vor  wonigen 
Jahren  allgemein  vertretene  Ansicht:  die 
C'ouipositen  seien  eine  absolut  von  Basen  freie 
Familie,wi(ierlegt.  Die  Mutterpflanzen  der  China-, 
Opium-  und  Strychnoshasen,  sowie  diejenigen  der 
Solanaceenalkaloide  gehören  sAmtlich  in  die 
KlassederDicotyleae.L'iiterdenMonocotyleae 
ist,  abgesehen  von  einigeu  wenigen  anderen 
Vorkommnissen,  nur  die  Familie  der  Col- 
chicaceae,  und  zwar  auch  nur  in  be- 
schränktem Mafse  {Colchieiu,  Veratrin,  Jervin) 
alkaloidfahreud. 

In  noch  geringerer  Zahl  finden  sich  Atka- 
loide  in  den  Eryptogamae,  so  das 
Muscarin  uud  Choliu  in  den  Pilzen 
—  letzteres  aufserdera  aber  auch  noch  in 
zahlreichen  höheren  Pflanzeu  —  (s,  S.  146'i 
und  das  I.ycopodiu  in  den  I.ycopodinae. 

Eine  eingehendere  Übersicht  giebt  die  nacfa- 
folgende  Tabelle: 

AlUlaide: 

Muscarin,  Cholin,  Lycopodin. 


Colchicip,   Veratrin,   .Torvin,   .Arecain,    .\recolin,    Guvacin, 
Imperialin,  Aveuin  etc. 
b)  Dicotyleae:  Piperin,   Berborin,  Hydrastiu,    Aconitin,    Morphin,   C'odetn, 

Papaverin,  Narkotin,  Corydalin,  Pilocar|)in,  Harmalin, 
Cocain,  CoDÜn,  Physostigmin,  Atropiu,  Hyoscyamio,  Nicotin, 
Strychuia  uud  Bnicin,  Aspidospermiii,  Gelsemin,  Alstonia- 
Basen,  Chinin,  Cinchoniu,  Hydrochimdiu,  Cuprein,  Coffein, 
Emetin  «tc. 


Die  chemische  Zusammensetzung  der  ver- 
schiedenen Pflanze  nbasen  steht  in  enger 
Beziehung  zur  Entwickolungsstufe  der  die- 
selben produzierenden  Pflanz  enindividuen. 
Dieselbe  wird  um  so  komplizierter,  je  mehr 
Diau  von  den  krylogamen  Pflanzen  zu  den 
monocotyleu,  bezw.  dicotylen  Gewächsen  empor- 
steigt. Die  letzteren,  als  die  höchst  entwickelten, 
enthalten  auch  die  meiste u  Alkoloide  mit 
komplizierterer  Struktur  und  im  allgemeiueu 
von  grüfserer  Beständigkeit.  Hierzu  kommt 
noch  der  bemerkenswerte  Umstand,  dafs  die 
Alkaloide  der  Kryptogaraen  —  nach  den 
wenigen,  bis  jetzt  vorliegenden  Untersuchungen 
zu  schliolsen  —  keine  Pyridin-,  bezw,  Chinolin- 
abkömmlinge,  sondern  —  wenigstens  gilt  dies 
vom   Cholin   nnd   Muscarin ')  —  aliphatische 


Amine  sind,  die  also  nicht  einmal  einen 
Benzolkem  enthalten.  Etwas  allgemein  Galti- 
ges läfst  sich  jedoch  hierüber  zur  Stunde 
noch  nicht  feststollen,  denn  wahrend  die  Al- 
kaloide einiger  Pilze  ^Muscarin,  Cholin)  ein- 
gehend untersucht  sind,  ist  die  Konstitution 
anderer,  wie  /..  B.  des  Ergotinins,  von 
dem  selbst  die  Miilekularformel  noch  ungewifs 
ist,  noch  völlig  unbekannt.  Aus  der  Familie 
der  Lycopodinae  sind  zwei  krystallisierte, 
ihrer  Konstitution  nach  jedoch  noch  vüllig 
unbekannte  Alkaloide  isoliert  worden.  Als 
durch  Eryptogamen  erzeugte  Alkaloide  lassen 
sich  schliefslich  auch  gewisse,  hei  manchen 
Gärnngs Vorgängen  auftretende  Ptomaiue  auf- 
fassen (s.  Ptomaine). 

Von  den,  den  Monocotyleu  entstammenden 


')  Hinsichtlich  des   Lycopodina  und   Ergotinins  sind  diesbezügliche  Untersuchungen  über- 
banpt  noch  nicht  auigeführt  wordeu. 
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Alkaloiden  sind  voraussichtlich  ebenfalls  viele 
keine  Pyridinabkömmlinge,  enthalten  aber  dann 
zum  mindesten  einen,  bezw.  mehrere  Beuzol- 
kernc  (Colchicin,  Colchicein);  oder  aber  sie 
leiten  sich  vom  Pyridin  ab,  sind  aber  alsdann, 
wie  z.  B.  das  Arecal'n  und  Arecolin,  einfacher 
konstituierte  Derivate  desselben.*)  Besondere 
Erwähnung  verdient  noch  die  Thatsache,  dafs 
in  allen  bis  jetzt  genauer  untersuchten  Alkaloiden 
der  Monocotylen  nur  ein  einziges  Stickstoff- 
atom hat  nachgewiesen  werden  können. 

Die  den  Dicotylen  entstammenden  Al- 
kaloide hingegen  sind  Abkömmlinge  vom 
Pyridin,  Chinolin  und  Isochinolin,  ev.  in  Ver- 
bindung mit  Benzolkernen,  woraus  sich  auch 
ihre  gröfsere  Beständigkeit  erklärt. 

Der  Alkaloidgehalt  kann  in  derselben 
Pflanzen gattuug  nicht  allein  nach  den  Arten, 
sondern  selbst  nach  den  Varietäten  bedeutenden 
Schwankungen  unterworfen  sein.  Die  nach- 
folgende Tabelle  enthält  eine  Zusammenstellung 
der  in  den  verschiedenen  Lupinus-Arten,  bezw. 
Varietäten  nach  der  Wild'schen  Methode^) 
gefundenen  Alkaloidmengen.  Wenngleich  diese 
Methode  nur  Annäherungswerte  an  die  fak- 
tischen liefert,  so  ist  sie  doch  insofern  brauch- 
bar, als  sie  sich  besonders  für  derartige  ver- 
gleichende Untersuchungen  eignet. 

Es  wurde  gefunden  in: 

Gesftxntftlkaloide 

Lupinus  Cruikshankii  1,00  Proz. 

„      luteus  0,81  „ 

„         „     (weifssamige  Var.)        0,70  „ 

„      polyphyllus  0,48  „ 

„      Termis  0,39  „ 

„      coeruleus  (weifssamige  Var.)  0,37  „ 

linifolius  0,32  „ 


n 


n 


n 


albus 
coeruleus 


„      albus  (hartsamige  Var.) 
„      augustifolius 
hirsutus 


n 


0,31  „ 

0,29  „ 

0,27  „ 

0,25  „ 

0,02  „ 


b)  Yerbreitang  der  Alkaloide  in  den 
verschiedenen  Teilen,  bezw.  Organen  der 

Pflanze«  —  Sitz  der  Alkaloide  können  sämt- 
liche Pflanzenteile,  wie  Wurzel,  Rinde,  Blätter, 
Blüten,  Samen  u.  s.  w.  sein;  am  häufigsten 
treten  sie  jedoch  in  den  Blättern,  Früchten 
und  Samen,  und  bei  Pflanzen  mit  holziger 
Struktur  auch  in  der  Rinde  auf.  Von  diesen 
letztgenannten  Pflanzenteilen  sind  wieder  die 
Rinde  und  die  Früchte  am  häufigsten  alkaloid- 
führend. 


Bei  den  Chinarinden  ist  ferner  die  Innen- 
und  Aufsenrinde  verschieden  reich  an  Chinin 
und  Cinchonin  (s.  unten:  Verbreitung 
der  Alkaloide  in  den  Geweben). 

Beim  Schierling  enthalten  die  Blüten  vor- 
wiegend Conhydrin:  CgH^,NO,  während  das 
Coniin:  CgH^^N  sich  besonders  in  den  Blättern 
und  Samen  vorfindet.  Dies  alles  ist  in  phar- 
maceutischer,  wie  medizinischer  Hinsicht  von 
grofser  Bedeutung;  denn  mit  Rücksicht  auf 
diese  ungleichartige  Lokalisierung  der  Alkaloide 
kann  es  z.  B.  unter  Umständen  nicht  gleich- 
gültig sein,  das  Wurzelextrakt  einer  gegebenen 
Pflanze  durch  dasjenige  der  Blätter,  bezw.  des 
Krautes  zu  ersetzen. 

e)  Die  Form,  in  der  die  Alkaloide  im 
Pflanzenkorper  auftreten,  ist  zur  Stunde 

noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt.  Nur 
selten  finden  sie  sich  in  den  Pflanzen  im 
freien  Zustande,  sondern  gewöhnlich  in  Ver- 
bindung mit  Säuren,  und  zwar  besonders 
häufig  an  Aepfelsäure  und  Gerbsäuren 
gebunden,  in  Form  der  betreffenden  Salze. 
Pflanzen,  welche  reich  an  Alkaloiden  sind, 
enthalten  meist  nur  geringe  Mengen  freier 
Säuren. 

In  den  Zellen  alkaloidführender  Pflanzen- 
teile lassen  sich  unter  dem  Mikroskope  keinerlei 
Alkaloidkrystalle,  ähnlich  den  Oxalat-  oder 
Calciumsulfat-Raphiden,  nachweisen.  Dies  er- 
klärt sich  auch  aus  dem  Verhalten  der  Al- 
kaloide: bei  Gegenwart  amorpher  Stoffe,  wie 
sie  sich  gerade  in  den  vegetabilischen  Zellen 
vorfinden,  meist  nur  schwierig  zu  krystallisieren. 
Selten  nur  trifft  man  das  Alkaloid  in  der  Zelle 
im  freien  Zustande  an,  sondern  meist  in  Ver- 
bindung mit  organischen,  bezw.  Mineralsäuren 
oder  mit  Gerbstoffen,  oder  endlich  an  Sub- 
stanzen gebunden,  welche  den  Charakter  von 
Phenolen  haben.  Immer  sind  jedoch  diese 
Verbindungen  amorph  und  mit  Fetten,  Eiweifs- 
körpern  etc.  untermischt. 

Will  man  diese  Alkaloidverbindungen  in 
Lösung  bringen,  so  genügt  in  vielen  Fällen 
eine  einfache  Behandlung  mit  Wasser  nicht, 
sondern  es  bedarf  der  Einwirkung,  z.  B.  einer 
Säure,  welche  dann  mit  dem  Alkaloid  ein 
lösliches  Salz  bildet.  Auf  dieses  Verhalten 
sind  die  Extraktionsmethoden  der  Alkaloide 
gegründet,  indem  man  das  Alkaloid  entweder 
zunächst  durch  ein  Alkali,  wie  Kalilauge,  Ätz- 
kalk, Barythydrat  u.  s.  f.  in  Freiheit  setzt, 
und  dann   extrahiert,  oder  aber,  indem   man 


*)  Veratrin  liefert  bei  der  trockenen  Destillation, 
bezw.  bei  der  Destillation  mit  Kalk  |^-  P  i  c  o  1  i  n 
(Ahrens,  B.  ß.  28  [1890],  S.  2701. 


«)  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.  1884,  S.  253. 
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durch  Behandeln  mit  einer  starken  Mineral- 
sflare,  wie  Salz-  oder  Schwefelsäure,  die  Ver- 
bindung des  Alkaloides  mit  der  vorhandenen 
organischen  Säure  zersetzt,  wobei  dann  das 
an  die  augewandte  Mineralsäure  gebundene 
Alkaloid  in  Form  des  botreffenden  Salzes  — 
im  vorliegenden  Falle  also  als  Chlorhjdrat, 
bezw.  Sulfat  —  in  Lösung  geht. 

Einige  alkaloidfnhrende  Pflanzen  sind  nicht 
nur  durch  diese,  sondern  auch  durch  neben 
denselben  vorkommende  specifische  Pflanzcn- 
sänren  charakterisiert.  Derartige  Säuren  sind 
die  Mekon  säure:  G^H^O,,  an  die  der 
grOfste  Teil  des  Morphins  im  Opium  gebunden 
ist;  die  Chinasäure:  C^Hj^O^,  in  den 
Chinarinden;  die  Fumarsäure:  C^HgCCOOH)^, 
in  der  Fumaria  officinalis ;  die  C  h  e  1  i  d  o  n  - 
säure:  C,  H^O^,  im  Chelidonium  majus ;  sowie 
schliüfslich  die  Aconitsäure:  €3113(00011)3, 
an  welche  die  Alkaloide  des  Aconitum  zum 
Teil  gebunden  sind. 

Die  Alkaloide  können  in  der  Pflanze  jedoch 
auch  an  Minoralsäuron  gebunden  vorkommen. 
So  z.  H.  scheint  wenigstens  ein  Teil  der  im 
Opium  enthaltenen  Basen  darin  an  Schwefel- 
säure gebunden  zu  sein.  Neben  Mekonsäure 
und  Schwefelsäure  ist  im  Opium  als  dritte 
Säure  noch  Milchsäure  nachgewiesen  und  als 
Thebomilchsäure  unterschieden  worden. 
Das  im  weifsen  Senf  enthaltene  Sinapin 
kommt  darin  an  Rhodanwasserstofi^ure  gebun- 
den, in  Form  von  Sinapinsulfocy anat: 
Cj^H^^NO^  .CNSH,  vor. 

In  einigen  Fällen  sind  jedoch  diese  Ver- 
bindungen der  Alkaloide  mit  den  Säuren,  be- 
sonders mit  den  organischen,  nur  wenig  be- 
ständig oder  doch  leicht  löslich,  sodafs  man 
das  Alkaloid,  bezw.  dessen  Verbindungen  den 
betreffenden  Pflanzen  schon  durch  einfaches 
Behandeln  mit  Lösungsmitteln  entziehen  kann. 
Dies  ist  z.  B.  beim  Aconitin,  Atropiu  u.  a.  m. 
der  Fall, 

Die  meisten  Alkaloide  sind  schon  vorgebildet 
als  solche  in  der  betreffenden  Mutterpflanze 
enthalten  und  bilden  sich  nicht  erst  sekundär 
während  der  Extraktion.  Bei  denjenigen 
l^anzen,  aus  denen  zahlreiche  Alkaloide 
isoliert  werden  können,  ist  es  hingegen  selbst 
wahrscheinlich,  dafs  einige,  und  zwar  besonders 
die  in  nur  sehr  geringen  Mengen  auftretenden 
Basen,  erst  sekundär  durch  den  Darstellungs- 
prozefs  selbst  entstehen.  Dies  dilrfte  z.  B.  bei 
einigen  Opiumalkaloiden  der  Fall  sein. 


Terbreitnng    der   Alkaloide   in   den 

Geweben.  —  Die  Verbreitung  der  Alkaloide 
in  den  Geweben  ist  erst  in  neuerer  Zeit,  und 
zwar  durch  Leo  Errera,  Maistrian  und  Clautrian 
zum  Gegenstand  eingehender  Untersuchungen 
gemacht  worden.^)  Auf  Grund  der  mikro- 
skopischen Untersuchung  einer  grofsen  Reihe 
von  Pflanzen,  bezw.  Pflanzenteilen,  wie  Col- 
chicum autumnale,  Nicotiana  Tabacum,  Aco- 
nitum, Narcissus,  Veratrum  album,  zahlreicher 
Solanaceen  und  der  Samen  von  Strychnos 
Ignatii  gelangen  die  genannten  Autoren  zu 
folgenden  Schlüssen :  Besonders  reich  an  Al- 
kaloiden  sind  alle  in  kräftiger  Entwickelung 
begriffenen  Gewebe.  Die  Alkaloide  befinden 
sich  in  den  meisten  Fällen  im  Innern  der 
Zellen  und  zwar  im  wässerigen  Zellsaft  ge- 
löst. 

Hiernach  wären  die  Alkaloide  als  Ober- 
bleibsel  der  Thätigkeit  des  Protoplasma's  auf- 
zufassen. Mit  dieser  Anschauung  stimmt 
sowohl  die  von  Pfeffer  gemachte  Beobachtung 

—  nach  welcher  die  Alkaloide  den  Pflanzen 
nicht  als  stickstoffhaltige  Nahrung  dienen 
können  — ,  wie  auch  der  von  Schtibler  ge- 
ftlhrte  Nachweis  üborein,  dafs  die  Alkaloide 
im  Allgemeinen  für  die  Pflanzen  selbst,  die 
sie  erzeugt  haben.  Gifte  sind.  Ihre  Gegen- 
wart in  den  Sekretbehältern  liefso  demnach 
auf  die  Art  und  Weise  schliefsen,  in  der  sich 
die  Pflanze  ihrer  entledigt. 

Diese  Beobachtungen,  in  Verbindung  mit 
anderen  analogen  Erscheinungen  deuten  darauf 
hin,  dafs  jede  lebende  Zelle  pflanzlichen,  wie 
tierischen  Ursprungs  jederzeit  Alkaloide, 
allerdings  in  nach  der  Art  verschiedener 
Menge,  erzeugt,  und  dafs  das  Protoplasma 
dann  sucht,   dieselben  auf  irgend  eine  Weise 

—  durch  Oxydation   oder   durch  Ausstofsung 

—  unschädlich  zu  machen. 

Für  die,  gewissen  Pflanzen  eigentümliche 
Massenerzeuguug  von  Alkaloiden  glauben  die 
obengenannten  Autoren  eine  Erklärung  in  der, 
auf  die  Giftigkeit  der  betreffenden  Pflanzen 
gegründeten  Verwendung  als  SchutzmitteU 
sowie  in  dem  Einflufs  der  natürlichen  Zucht- 
wahl zu  finden.  Für  diese  Auffassung  spricht 
in  der  That  der  meist  besonders  hohe  Alka- 
loidgehalt  der  Früchte  und  Samen,  welche 
die  Pflanze  in  erster  Linie  gegen  Tierfrafb 
schützen  mufs :  auch  gewisse  Analogien 
zwischen  den  Giftpflanzen  und  einigen  giftigen 
Tieren  sind  unverkennbar.-) 


M  Premiores  r^cherches  sur  U  localisation  et 
1«  signiticmtion  des  alcmloides  dans  les  plantes. 
Bull,  de  la  Soc.  Royale   de  Pharm,  de  Bnixelles, 


iN>r,    S.  144  u.  280.      Ref.    Pharm.  Centralh.  23 
(ICS8R  S.  1.^4. 

*)  Revue  Seient.  IN^T  J^im  sem.,  S.  30. 
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Unterscheidang  der  Alkaloide  und 
Proteinstoffe     auf     mikroehemischein 

Wege.  —  Die  Frage  nach  der  Verbreitung 
der  Alkaloide  im  Pflanzenkörper  ist  für  die 
Pflanzenphysiologie  von  hervorragendem  In- 
teresse. Oftmals  ist  aber  ihre  experimentelle 
Beantwortung  mit  bedeutenden  Schwierigkeiten 
verknüpft,  weil  so  manchen  Alkaloiden  be- 
sondere, charakteristische  Reaktionen  abgehen. 
In  diesem  Falle,  d.  h.  wenn  man  lediglich 
auf  die  Anwendung  der  allgemeinen  Alkaloid- 
reagentien  beschränkt  ist,  darf  man  nicht 
aufser  acht  lassen,  dafs  dieselben  aufser 
gewissen  Aminen  und  Glykosiden,  welche  mit 
Jod  Niederschläge  geben,  auch  die  Mehrzahl 
der  Eiweifskörper  fällen.  In  eingehender 
Weise  sind  diese  Bedingungen  von  L.  Errara^) 
gelegentlich  seiner  Untersuchungen  über  die 
Lokalisierung  der  Alkaloide  in  den  Pflanzen 
studiert  worden.  Als  geeignetstes  Lösungs- 
mittel empfiehlt  Errara  angesäuerten  Alkohol, 
wobei  die  Alkaloide  in  Form  sauerer  Salze  in 
Lösung  gehen,  Eiweifskörper  hingegen  unge- 
löst bleiben. 

Von  diesem  Verhalten  dürfte  in  der  That 
einzig  das  von  Ritthausen  aus  dem  Glutin  der 
Getreidearten  isolierte  Glutiniibrin  insofern 
eine  Ausnahme  machen,  als  dasselbe  in  abso- 
lutem Alkohol,  wenn  auch  nur  spurweise, 
löslich  zu  sein  scheint. 

Aus  den  von  Errara  angestellten  Versuchen 
hat  sich  ergeben,  dafs  mit  Weinsäure  ange- 
säuerter Alkohol,  wie  er  von  Stas  zur 
Extraktion  der  Alkaloide  empfohlen  worden 
ist,  am  vollkommensten  die  beiden  Bedingungen : 
die  Alkaloide  zu  lösen,  zugleich  aber  die 
Prote¥nkörper  in  einer  zum  mikrochemischen 
Nachweis   geeigneten  Form  zu  fällen,   erfüllt. 

Zur  Darstellung  des  Reagens  löst  man  1,0  g 
krystallisierte  Weinsäure  in  20  cc  absolutem 
Alkohol.  Wo  es  angeht,  kann  der  Säure- 
zusatz auch  unterbleiben,  denn  in  gewissen 
Fällen  worden  die  Peptone  durch  absoluten 
Alkohol  allein  vollständiger  ausgefällt  als  durch 
weinsäurehaltigen.  Nur  ist  dann  zu  berück- 
sichtigen, dafs  die,  besonders  mit  Jod,  ent- 
stehenden Niederschläge  in  diesem  Falle 
weniger  deutlich  ausfallen  und  dafs  in  säure- 
freiem Alkohol  auch  die  Alkaloide  sich  weniger 
leicht  lösen. 

Mit  Salzsäure  angesäuerter  Alkohol,  wie 
er  von  A,  Gautier  in  Vorschlag  gebracht 
worden  ist,  bewährt  sich  als  Lösungsmittel  für 


die  Alkaloide  vorzüglich.  Zur  Fällung  der 
Eiweifskörper  eignet  er  sich  hingegen  nicht, 
da  nach  den  Beobachtungen  von  Hoppe-Seyler 
Peptone  aus  ihren  wässerigen  Lösungen  bei 
Gegenwart  von  freier  Salzsäure  durch  Alkohol 
nicht  ausgefällt  werden. 

Hiernach  verdient  —  nach  Errara's  Vor- 
schlag —  mit  Weinsäure  versetzter  Alkohol 
den  Vorzug.  Die  zu  untersuchenden  Schnitte, 
welche  mindestens  eine  vollständige  Zellschicht 
enthalten  müssen,  worden  darin  I— -24  Stunden 
maceriert,  wobei  die  Dauer  der  Behandlung 
von  der  Dicke  der  Membranen  abhängt.  Von 
Zeit  zu  Zeit  prüft  man  einen  Schnitt,  nach- 
dem man  ihn  durch  destilliertes  Wasser  ge- 
zogen hat,  mit  den  allgemeinen  Alkaloid- 
reagentien :  Jod-Jodkalium,  Kalium-Mercuri- 
jodid,  Phosphomolybdänsäure  u.  s.  w.  Bestand 
der  Zellinhalt  aus  Alkaloiden,  so  haben  diese 
sich  in  dem  mit  Weinsäure  versetzten  Alkohol 
gelöst  und  die  vor  der  Alkoholbehandlung 
beobachteten  Reaktionen  werden  nun  nicht 
mehr  eintreten.  Handelt  es  sich  hingegen 
um  Proteinstoffe,  so  sind  dieselben  in  den 
Zellen  verblieben  und  man  wird  nach  wie  vor 
dieselben  Reaktionen  erhalten. 

Die  von  A.  de  Wävre*)  über  die  Ver- 
breitung de9  Atropins  in  der  Belladonna  aus- 
ausgeführten mikrochemischen  Untersuchungen 
sollen  zu  folgenden  Resultaten  geführt  haben: 
1.  In  gröfst^r  Menge  kommt  das  Atropin  in 
der  Epidermis  und  in  der  Nachbarschaft  der 
beiden  Bastschichten  vor.  2.  Mit  zunehmen- 
dem Alter  der  Pflanze  scheint  dasselbe  jedoch 
von  den  genannten  Orten  mehr  und  mehr  nach 
der  Rinde  auszuwandern. 

Die  Verbreitung  der  Alkaloide  in  Papa v er 
somniferum  ist  von  Clautrian^)  untersucht 
worden.  Derselbe  gelangte  zu  folgenden  Re- 
sultaten :  Der  junge  Mohn  ist  überhaupt  nicht 
giftig,  denn  in  den  erst  einige  cm  hohen 
Mohnpflauzcn  läfst  sich  noch  kein  Morphin 
nachweisen.  Bei  einer  Höhe  von  12 — 15  cm 
fängt  er  an,  Spuren  Morphin  in  seinem 
Milchsaft  zu  enthalten ;  Keimling  und  Wtirzcl- 
chen  sind  hingegen  frei  von  Morphin.  Den 
Maximalgehalt  an  Morphin  erreicht  die 
Pflanze,  sobald  sie  ihr  Wachstum  vollendet 
hat  und  sobald  die  Eiweifs-  und  Fettstoffe  in 
den  Samen  zur  Ablagerung  gelangt  sind. 

Die  Verbreitung  der  Alkaloide  läfst  sich 
auch  dadurch  ermitteln,  dafs  man  den 
Alkaloidgehalt    der    verschiedenen  Teile    der 


^)  Bull,    de    la  Soc.  Beige    de  Microscopie;    in 


M  Sur  la  distinction  micro-chimique    des  alca-  ,  ^ —    —    — o-     x— 7    -- 

loiaes     et    des    matieres    proteiques,     Bruxelles,    '  Annal.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  8  (1891),  S.  359. 
ux,  1889.  ,1       »)  Annal.    di    Chim.    e   di  Farmac.    10    (1889), 


Munceaux, 


S.  28. 
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Pflanze  und  in  den  verschiedenen  Vegetations- 
perioden quantitativ  bestimmt. 

Von  den  Chinabasen  gelangt  besonders  das 
Chinin  zum  gröfsten  Teil  in  den  äufseren,  an 
Bastfasern  am  wenigsten  reichen  Rinden- 
schichten zur  Ablagemng.  (Howard,  ^)  Flückiger, 
Carlos). 

Howard  z.  B.  teilte  eine,  vonCinchona  lan- 
c  i  f  0 1  i  a  stammende  Rinde  derart  in  zwei  Teile, 
dafs  der  eine,  änfsere  Teil  die  Zellschicht  und 
einige  Rindenfasern  enthielt,  der  andere, 
innere  Rindenteil  hingegen  einzig  aus  dem 
Bast  bestand  und  untersuchte  beide  Rinden- 
teile getrennt.     Die  Analyse  ergab: 

,    ^     ^  .,  /Chinin        1,18  Proz. 
Aufsenteil  |cinchonin  1,02     „ 

/Chinin        0,00     „ 


Innenteil 


\Cinchonin  0,91 


n 


Einflurs  der  Tegetationsperiode  und 
der  Kultur  auf  den  Alkaloidgehalt.  — 

Obgleich  beide  Faktoren  von  unverkennbarer 
und  oft  —  wie  bei  den  Chinarinden  — 
auch  ökonomisch  gröfster  Bedeutung  sind,  so 
lassen  sich  doch  keine  allgemein  gültigen 
Regeln  für  die  Art  der  ev.  stattfindenden 
Beeinflussung  aufstellen.  Bei  manchen  Pflanzen 
nimmt  der  Alkaloidgehalt  durch  die  Kultur 
ab,  bei  anderen  hingegen  zu.  Das  letztere 
Verhältnis  findet  sich  u  a.  bei  den  China- 
rinden. Die  seit  vielen  Jahren  in  Ostindien 
angestellten  grofsartigen  Kulturversncho  der 
Cinchonen  haben  ergeben,  dafs  bei  Anwendung 
rationeller  Kulturmethoden  Chinarinden  mit 
bis  16,4  Proz.  Alkaloidgehalt  erzielt  werden 
können. 

Zahlreich,  aber  auch  widersprechend  in 
ihren  Resultaten  sind  femer  die  über  den 
Einflufs  der  Kultur  auf  die  Belladonna 
existierenden  Untersuchungen.  Nach  Gerrard 
enthält  die  wilde  Pflanze  mehr  Atropin  als 
die  kultivierte. 

0.  Schweissinger  *)  fand  bei  der  ver- 
gleichenden Untersuchung  wilder  und  kulti- 
vierter Exemplare  von  Aconitum  Napellus, 
Atropa  Belladonna,  Hyoscyamus  niger  und 
Datura  Stramonium  folgende  Aikaloidmengen 
in  Prozenten: 

A       •.        V      II      M^'  0,58  Proz. 

Aconitum  Napellus  (kultiviert:  0,60     , 

r»  ,,  j  (wild:  0,40     „ 

Atropa  Belladonna  (kultiviert:  0,17     „ 


/wüd:  0,085  Proz. 

Hyoscyamus  niger  [^^x^i^i^^,  0,070   „ 

Nach  diesen  Daten  würde  der  Alkaloidgehalt 
bei  Aconitum  Napellus  und  Hyoscyamus  niger 
durch  die  Kultur  keine  Änderung  erleiden; 
bei  Atropa  Belladonna  und  Datura  Stramonium 
hingegen  scheint  sich  derselbe  durch  die 
Kultur  zu  verringern. 

Yerwendung  und  Umwandlung  einiger 
Alkaloide  im  Samen  während  der  Keim- 

nug.  —  Die  in  dieser  Richtung  von  E.  Heckel  *) 
ausgeführten  Untersuchungen  beschäftigen  sich 
besonders  mit  der  Frage,  ob  die  in  vielen 
Samen  vorhandenen  Alkaloide  nur  die 
physiologische  Aufgabe:  als  Schutzmittel  für 
den  Samen  zu  dienen  haben,  oder  aber,  ob 
dieselben  in  erster  Linie  stickstoffhaltige, 
während  der  Keimung  zur  Verwendung 
gelangende  Reservenahrungsstoffe  sind. 

Zur  Untersuchung  gelangten  Coffein,  Strych- 
nin,  Brucin  und  Eserin,  bezw.  die  diese  Basen 
enthaltenden  Samen. 

Wirkung  der  Alkaloide  auf  Pflanzen 

nud  Tiere.  —  Eine  interessante,  die 
Wirkung  der  Alkaloide  auf  die  pflanzliche, 
wie  tierische  Zelle  behandelnde  Untersuchung 
ist  von  A.  Marcacci*)  veröffentlicht  worden. 
Derselbe  untersuchte  die  Einwirkung  der 
Alkaloide  einesteils  auf  die  Gärungsvorgänge, 
sowie  auf  Samen,  Wurzeln  und  erwachsene 
Pflanzen,  anderenteils  aber  auch  auf  Frosch- 
eier, Frösche  u.  s.  w.  und  gelangte  dabei  zu 
folgenden  Schlüssen:  1.  Die  Wirkung  der 
Alkaloide  auf  Samen,  Wurzeln  und  Pflanzen 
ist  keine  gleichartige,  sondern  eine  qualitativ, 
wie  quantitativ  verschiedene.  Das  Verhalten 
zu  Alkaloiden  eignet  sich  sonach  nicht  zur 
Unterscheidung  von  pflanzlichem  und  tierischem 
Protoplasma.  Noch  weniger  läfst  sich  das 
Verhalten  der  beiden  Protoplasma-Arten  zu  den 
verschiedenen  Giften  als  Einteilungsmoment 
für  diese  letzteren  selbst  verwenden :  eine 
Unterscheidung  sämtlicher  Gifte  in  Tiergifte 
und  Pflanzengifte,*  d.  h.  in  solche,  die  aus- 
scliliefslich  dem  tierischen,  bezw.  pflanzlichen 
Protoplasma  nachteilig  sind,  ist  thatsächlich 
unhaltbar  und  somit  auch  die  Bezeichnung 
der  Alkaloide  als  specifische  Tiergifte.  2.  Die 
Wirkung  eines  gegebenen  Alkaloides  auf  die 


*)  Microscopical  observations,  S.  40^;  Citiert  in  i;  *)  Chem.  Zeitunjf  15  (1891),  S.  1376. 

der    Publikation     von    Carles:     R6partition     des  .,  ■**)  Compt.  Rend.  100  (188f)),  S.  88  und  Stazione 

alcaloides    dans  les  ecorces  des  quinquinas,    Bull.  A^r.  Ital    1890,  S.  193. 

Sog.  Chim.  [2],  19  (1873),  S.  51—52.  *)  Annal.  di  Chim.  e  di  FarmacoL  5  (1887),  S.  I. 
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PflauzeD-  und  Tierzello  ist  qualitativ  ver- 
scliiedeo,  d.  h.  einer  heroischen  Wirkung 
auf  (lio  tierische  Zelle  entspricht  nicht  immer 
die  gleiche  lutcnsität  der  Wirkung  auf  die 
pflanzliche  Zelle  und  umgekehrt.  So  z.  ß. 
sind  Chinin  aud  Ciuchonin  deu  Pflanzen 
gegenüber  ausgesproclieae  Protoplasmagifto, 
wälirend  sie  für  die  tierische  Zelle  relativ 
ungiflig  sind.  Das  Gegenteil  beobachtet 
man  beim  Morphin  :  für  den  Menschen  giftig, 
hat  es  auf  erwachsene  Pflanzen  keiue  uach- 
teilige  Wirkung.  3  Die  Wirkung  eines  ge- 
gebenen Alkaloidos  auf  die  verschiedenen 
Vertreter  des  Pflanzenreiches  ist  eine  individuell 
verschiedene ;  jede  Äudernng  in  der  Natur 
des  vegetabilischen  Protoplasmas  bedingt  auch 
eine  veränderte  Wirkung  des  Alkaloides  (s. 
hierzu  auch  im  Nachtrag:  Schmarotzerpflanzen). 

llrsprongderAlkaloide  luden  Pflanzen. 
—  Bildung  derselben  aus  deu  Elweirg- 
RtofFen.  —  Synthetische  Vorgänge  in  den 

Pflanzen.  —  Wenn  auch  die  Entstehung  der 
Alkaloide  iu  den  Pflanzen  in  ihren  einzelnen 
Momenten  noch  unaufgeklärt  ist,  so  darf  doch 
angenommen  werden,  dafs  eine  grofse  Anzahl 
unter  ihnen  als  Umwandlungsprodukte  aus  den 
Eiweifskürpern  entsteht.  Von  einigen  Alka- 
loiden  einfachster  Konstitution,  wie  Cholin, 
Detain  und  ähnlichen,  wcil^  mau  mit  ziem- 
licher Sicherheit,  dafs  sie  Zersetzungsprodukte 
von  Lecithinen  sind.  Dafür  ist  hingegen  die 
Entstehung  dieser  letzteren  im  Pflauzenkörpcr 
noch  in  völliges  Dunkel  gebullt.  Nach  einer 
ton  llechamp  nnd  anderen  Chemikern  schon 
vor  Jahren  gemachten  Ueobachtung  entsteht 
bei  der  Oxydation  der  Eiweifsstoffe  mit 
Kalium|icrmanganat  Harnstotf. 

Lossen ']  und  mit  diesem  auch  andere 
Chemiker  bestreiten  hiugegcn  diese  Bitdung 
von  HarnstofT,  au  dessen  Stelle  nach  diesen 
Letzteren  kleine  Mengen  Guanidin  entstehen 
sollen. 

Iteini  Behandeln  mit  Wasser  anlagernden 
Agentieu,  besonders  mit  Barjumhydroyd, 
liefern  die  Eiweifskörper  Amidosäuren  der 
Fettreihe,  so  u.  a.  Leucin,  welches  hei  der 
trockenen  Destillation  dann  weiter  in  Kohlen- 
säure und  IsoamylaniLu  zerfällt; 
^CHp„CH  .  CIIj  .  «[(NHj) .  COOK  =  CO^ 
-f  tCH^)2CII  .  CHj  .  CHa  .  NH,. 

Letzteres  tritt  auch  unter  den  Fäulnis- 
produkten  der  Hefo  auf,   (Müller,  Hesse,  1857). 

Iin  Jahre  1890  erhielt  Drechsol  durch  Be- 


II  handeln  von  Gaselu  mit  konzentrierter  Salz- 
li  silnre  nnd  Zinuchlorür  neben  Ammoniak  und 
I  Amidosäuren  zwei  dem  Kreatin  und  Kreatiuin 
ähnliche  Basen:  das  Lysatin:  CgH,jN„0, 
und  das  Lysatiniu:  C,H,jNgO.  Dieselben 
Körper  wurden  später  von  Siegfried  aus 
,  Eiwcifsstoffon  vegetabilischen  Ursprunges  er- 
halten.»-) 

Vou  besonderem  Interesse  ist  uoch  der 
'.  Umstand,  dafs  das  aus  den  Eiweifsstoffen  er- 
I  hältliche  Lysatiu  beim  Erhitzen  mit  Baryum- 
.  hydroxyd  Harnstoff  liefert.  Bemerkens- 
wort ist  ferner  auch  das  Vorkommen  von 
I  G  u  a  n  i  d  i  n  in  deu  Keimen  der  Futterwicke 
,   (Vicia   sativa).') 

Xanthiu,   Hypoianthiu,  Arginin,   wie  Uber- 

'  baupt     s:tmtliche    Xanthinhasen    sind    buchst 

■  j  wahrscheinlich  Zersetzungsprodukte  der  Eiweifs- 

,  Stoffe;  die  Bedingungen,  unter  denen  sie  ans 

diesen  letzteren  entstehen,  sind  allerdings  noch 

nicht  bekannt. 

.\midosäuren,  wie  Xanthinhasen  finden  sich 
forner  auch  bänfig  in  Pflanzen  keimen.  So 
||  konnten  u.  a.  ans  Lupinenkeimlingcn  (von 
Lupinus  Intens)  folgende  Verbindungen 
isoliert  werden :  Pbenylamidopropion  säure : 
CgH,,NOä,  d-Amidovaleriansäurc :  CjH,,NOj, 
viel  Asparagin,  Spuren  von  Leucin,  Tyrosin, 
Hypoianlhin,  Xanthin,  Lecithin  und  kleine 
Mengen  von  Peptonen. 

Nach  den  oben  erwähnten  Untersuchungen 
von  E.  Schulze  unterliegt  es  keinem  Zweifel, 
dafs  die  in  Lupinen  keim  Iin  gen  auftretenden 
Basen :  Xanthin,  Hypoxanthin,  Cholin  and 
Arginin  Zersetzungsprodukte  der  Eiweifsstoffe 
I  sind.  Jedenfalls  geht  aber  ihrer  Eutstehung 
I  dieBildung  bedeutend  komplizierterer  Zwischen- 
I  Produkte  voraus. 

Wie  bereits  oben  ausführlich  erörtert  wurde, 
wird  die  Konstitution  der  Alkaloide,  von  den 
Kryptogamen  aufsteigend,  immer  komplizierter, 
geht  also  mit  der  zuuehmenden    morphologi- 
schen Differenzierung  der  Alkaloide  erzeugen- 
den Pflanzen  Hand   in  Hand.     Während    die 
Kryptogamen  ausschliefslich  Abkömmlinge 
der     aliphatischen    Reihe,    also    Basen     ein- 
fachster Konstitution   (Cholin,   Muscariu  etc.) 
erzeugen,  fiudi't  mau  in  den  monocotylen 
Phanerogamen  bereits  Alkaloide,  welche, 
,  wie  Colchicin,  Vcratrin  etc.,  aromatische  Korne 
I  enthalten,    deren  Struktur    also    schon   etwas 
I  komplizierter    ist;    oder    aber,    welche,    wie 
.\rccain     und    Arecolin     bereits     einfachere 
'  Pyridinderivate     sind.       Die     komplbiertest 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  201  (1880),  S.  ,l(i9. 
»)  Drechsd,    Ärch.    f.   Phjaiol,    1891,    S,  W8[ 


üurn.    f  prakt,    Chem.    [L'l.VSO  08^9),    S.   425; 
levue  des  Scienc.  M('dic..lH9i.  No.  77,  S.  33. 
')  B.  Suhuke,  B.  ß.  i&'(\mi),  S.  6f.9. 
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konstituierten  Alkaloide  hingegen,  wie  Coniin, 
Cinchonin,  Chinin,  Papa verin,  Morphin  u.  a.  m., 
welche  sich  von  Pyridin-,  Chinolin-,Isochinolin-, 
Oxazin-  u.  s.  w.  Kernen  ableiten,  sind  aus- 
schliefslich  Produkte  dicotyler  Phanero- 
gamen.  Über  die  Entstehuugsweise  der 
Alkaloide  in  den  mono-,  wie  dicotylen  Phanero- 
gamen  ist  aber  noch  so  gut  wie  nichts  be- 
kannt. Allerdings  liegt  die  Vermutung  nahe, 
dafs  sie  Umwandlungsprodukte  der  Eiweifs- 
körper  sind.  Damit  ist  aber  lediglich  eine 
noch  jedes  experimentellen  Beweises  ent- 
behrende Hypothese  gewonnen,  die  aufserdem 
keinen  Aufschlufs  über  die  Natur  der  Vorgänge 
giebt,  welche    diese  Umwandlungen  bedingen. 

Dafs  Pyridin-,  Chinolin-  u.  a.  Derivate  als 
Zerfallsprodukte  der  Eiweifskörper  auftreten 
können,  ist  durch  die  Erfahrung  aufser 
Zweifel  gestellt;  derartige  Verbindungen  (Pyrrol, 
Pyridin  etc.)  finden  sich  stets  unter  den 
Produkten  der  trockenen  Destillation  der 
Eiweifsstoflfe.  Hierbei  ist  aber  zu  berück- 
sichtigen, dafs  derartige  pyrogene  Bildungs- 
weisen meist  nach  viel  zu  tief  greifenden 
Reaktionen  verlaufen,  um  einen  sicheren  und 
einwurfsfreien  Schlufs  auf  die  Art  der  Ent- 
stehung der  Reaktionsprodukte  zu  ermöglichen. 
Zweifellos  verlangen  die,  die  Entstehung  der 
Alkaloide  bedingenden  Reaktionen  keine  sehr 
hohe  Temperatur. 

Die  Erkenntnis  der  zwischen  vielen  Alka- 
loiden  mit  Pyridinkem  und  den  Eiweifsstoffen 
existierenden  genetischen  Beziehungen  ist  be- 
sonders durch  die  Untersuchung  der  Ptomaine 
gefördert  worden,  indem  der  Nachweis  ge- 
lungen ist,  dafs  viele  dieser  letzteren  aus  den 
Eiweifskörpern  entstehen.  Das  Nähere  hier- 
über s.  im    fünften    Abschnitt:    Ptomaine. 

Ist  es  nach  dem  Gesagten  auch  sicher,  dafs 
die  Ptomaine  aus  den  Eiweifsstoffen  ent- 
stehen, so  ist  zur  Lösung  der  zweiten  Frage : 
wie  sie  aus  denselben  sich  bilden,  noch  nicht 
der  erste  Schritt  gethau.  Aufserdem  hat  auch 
bis  jetzt  noch  für  keines  der  bekannten 
Ptomaine  die  Identität  mit  einer  der  be- 
kannten, natürlich  vorkommenden  Basen  nach- 
gewiesen werden  können. 

Es  ist  nicht  unwahrscheinlich,  dafs  sich  die 
Bildung  der  Alkaloide  in  der  Pflanze  nach 
synthetischen  Pro/essen  vollzieht,  welche  über- 
haupt in  keiner  Beziehung  zu  der  Gegenwart 
von  Eiweifstoffen  stehen.  Hierfür  spricht  u,  a.  der 
Umstand,  dafs  gerade  in  den  an  Eiweifs- 
körpern besonders  reichen  Kryptogamen  bis 
jetzt    noch    kein     eigentliches    Alkaloid     (im 


engeren  Sinne  des  Wortes),  d.  h.  eine 
basische  Verbindung  mit  geschlossener  Kette 
hat  nachgewiesen  werden  können. 

Für  das  Verständnis  der  Vorgänge,  nach 
denen  sich  möglicherweise  die  Bildung  der 
Alkaloide  in  den  Pflanzen  vollzieht,  kommen 
unserer  Ansicht  nach  vor  allen  die  folgenden 
vier  Reaktionsgruppen  als  ev.  Bildungstypen 
in  Betracht. 

1.  Einwirkung  Ton  Ammoniak  auf 
Aldehyde  und  dieser  letzteren,  wie  der 
Ketone^aufaromatischeAmido-AIdehyde. 

—  Aus  Aldehyd-Ammoniak  erhält  man  leicht 
Collidin.  Ebenso  entstehen  Basen,  wenn  man 
Ammoniak  auf  die  Glykosen  einwirken  läfst, 
Formaldehyd,  auf  welches  bekanntlich  die 
Entstehung  der  Kohlehydrate  in  den  Pflanzen 
zurückgeführt  wird,  liefert  beim  Behandeln 
mit  Ammoniak  Hexam  e  thylenamin:') 

6  CH^O  +  4  NH3  =  (CH  J^N,  -f  6  H^O. 

Hexaniethylenaniin. 

VomFormaldobyd  gelaugt  man  zur  Ameisen- 
säure, welche  ihrerseits  —  beim  Behandeln 
mit  Ammoniak  —  unter  Abspaltung  von 
Wasser  weiter  in  Blausäure  übergeht: 

(CH^O.,  +  NH3)  —  2  HgO  =  HCN. 

Diese  letztere  könnte  dann  zur  Entstehung 
von  Adenin,  wie  vieler  Kreatin-  und  Xanthin- 
basen  Veranlassung  geben.  Bemerkenswert 
ist  ferner  die  mögliche  Umwandlung  der 
Blausäure  durch  Reduktionsvorgänge  in 
Methylamin: 

lICN-f21U  =  0113  .NH,, 

welches  bekanntlich  in  einigen  Pflanzen  bereits 
vorgebildet  auftritt  (Mercurialin)  und  auch 
bei  der  Zersetzung  vieler  Alkaloide  entsteht. 
(s.  S.  425  u.  431). 

Besondere  Erwähnung  verdient  ferner  das 
häufige  Auftreten  von  Cyan Verbindungen 
in  den  Pflanzen ;  so  ist  die  Familie  der 
Cruciferae  durch  zahlreiche  Isosulfocyanate 
charakterisiert:  P h e n y  1  a c e 1 0 n i t r i  1  (Ben- 
zylcyanid):  C^ll^  .  CH^  .  CN  ist  im  ätheri- 
schen Öl  der  Kapuzinerkresse  (Tropaeolum 
majus)  und  in  dem  der  Gartenkresse  (Lepi- 
dium  sativum^ ;  Pheuylpropionitril: 
Cßllft  .  CIL,  .  CHg  .  CN  im  Öl  der  Brunnen- 
kresse (Nasturtium  officinale)  enthalten.*)  In 
den  Amygdaleen  und  anderen  Familien  tritt 
Amygdalin  auf  und  im  Flachs  (Linum 
usitatissimum)  ist  L  i  n  a  m  a  r  i  n  nachgewiesen 
worden.  Grofse  Mengen  freier  Blausäure 
kommen    endlich    in    allen    Teilen,    besonders 


')  Butlerow,    Ann.   Chem.    Pharm.  116    (1860), 
S.  322. 


8)  A.  W.  V.  Hofmann,    B.  B.  7  (1874),    S.  518, 
520,  1293. 
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aber  in  den  Samen  von  Pangium  edule^)  vor 
(Greshoff,  1891)  u.  s.  w. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Weidel  und 
Ciamiciau  '^)  entstehen  die  im  Dippel'schen  öle 
vorhandenen  Pyridinbasen  mit  grofser  Wahr- 
scheinlichkeit durch  die  Einwirkung  des  aus 
den  Fetten  sich  bildenden  AcroleYns  auf 
Ammoniak,  bezw.  Amine.  Hierfür  spricht  die 
von  den  genannten  Autoren  gemachte  Beobacht- 
ung, dafs  entfettete  Gelatine  bei  der  trockenen 
Destillation  keine  Pyridinbasen,  sondern  nur 
Pyrrol  und  ähnliche  Verbindungen  liefert. 
Dafs  die  Bildung  der  Alkaloide  in  den  Pflanzen 
nach,  den  v.  Baeyer'schen  ähnlichen,  Reaktionen 
verläuft,  ist  wegen  der  für  dieselben  nötigen 
hohen    Temperaturgrade    kaum    anzunehmen. 

Mehr  Wahrscheinlichkeit  haben  hingegen  die 
an  die  Friodläuder'schen  Reaktionen  sich  an- 
lehnenden Biidungsweisen  (s.  S.  315),  welche 
auf  der  Einwirkung  von  Aldehyden,  Ketonen 
und  Ketonsäuren  auf  aromatische  ortho-Amido- 
aldehyde  beruhen. 

2.  Einwirkung  Ton  Ammoniak  auf 
organische  Säuren.  —  Viele  der  in  den 
Pflanzen  vorkommenden  organischen  Säuren 
können  an  der  Bildung  der  Alkaloide  beteiligt 
sein.  Die  Möglichkeit  einer  derartigen  Be- 
teiligung ergiebt  sich  aus  folgenden  Beobacht- 
ungen:  Chelidonsäure  läfst  sich  durch 
Behandeln  mit  Ammoniak  in  Oxypyridindi- 
carbonsäure  und  diese  in  para-Oxypyridin 
überfahren,  und  in  ähnlicher  Weise  erhält 
mau  aus  Mekonsäure  und  Ammoniak 
Dioxypicolinsäure(s.  S.234).  Ferner  können  auch 
Glutaminsäure,  Citrononsäure,  Äpfelsäure  u.  a.  m. 
zur  Bildung  von  Pyridinderivaten  Veranlassung 
geben  (s.  S.  233  u.  235),  und  ebenso  reagiert 
Brenztraubeusäure  leicht  mit  Ammoniak  unter 
Bildung  von  Picolindicarbonsäure. 

3.  Entstehung  Ton  Alkaloiden  aus 
d-Amidosäuren.  —  Wie  bereits  auf  S.  185 
erwähnt  wurde,  gehen  die  y-  nnd  (J  Amido- 
säuren  leicht  —  durch  infolge  innerer 
Kondensation  eintretende  Ringschliefsuug  — 
in  Lactame  genannte  Hydropyridinderivate 
über.  Diese  letzteren  Verbindungen  sind  durch 
ihre  Giftigkeit  gekennzeichnet. 

Aus  der  d'-Amidovaleriansäure: 


CIL  .  CH,  .  NR, 


CIL 


CHg  . CO . OH 


entsteht  derart  das  giftige,  als  a-Piperidon 
bezeichnete  Oxypiperidin: 

CH.<f  \nH 


CH 


2 


CO 


/ 


mit  ähnlicher,  wenn  auch  schwächerer  Wirkung 
wie  Strychnin  und  Brucin. 

Die  ^'-Amidovaleriansäure: 


CH3  .  CH  .  NHjj 


CH2  .  CHg  .  COOH 

geht  durch  Erhitzen  ebenfalls  in  eine  basische 
Verbindung:  das  5-Methyl- Pyrrolidon 
über.  8) 

Schon  Glykokoll  (Amidoessigsäure)  liefert 
Kondensationsprodukte.  Das  GlykokoUanhydrid 
ist  ein  Derivat  des  Piperazins,  nämlich  Di- 
acipiper  a  zin: 

.CO— CHgv 

hn/  )>nh. 

^CHg— Co/ 

Die  Anhydride  der  Amidosäuren  (Amidan- 
hydride) besitzen  eine  den  Lactonen  ent- 
sprechende Konstitution;  nur  ist  in  ihnen  au 
Stelle  des  in  den  Lactonen  die  Ring- 
schliefsuug bewirkenden  SauerstoflF- Atomes  die 
NH-Gruppe  getreten. 

4.  Entstehung  von  Alkaloiden  aus 
Acetonaminen  durch  Wasserahspaltnng. 

—  Auf  S.  178  wurde  bereits  gezeigt,  wiö  leicht 
es  ist,  durch  Einwirkung  von  Ammoniak  auf 
Ketone  zu  Basen  mit  offener  Kette  zu  ge- 
langen, die  sich  dann  wiederum  leicht  weiter 
in  Basen  mit  geschlossener  Kette  tiberführen 
lassen.  Ähnliche  Reaktionen  können  sich  nun 
auch  in  den  Pflanzen  vollziehen.  Ferner 
kommt  hier  noch  in  Betracht,  dafs  sich  das 
Ammoniak  in  gewissen  Fällen  an  Verbindungen, 
welche  eine  doppelte  Bindung  enthalten,  auch 
leicht  direkt,  unter  Bildung  eines  Ketoamins, 
anlagern  kann,  welch*  letzteres  dann  seiner- 
seits zur  Bildung  weiterer  Basen  verwendet 
wird.  So  lassen  sich  P  h  0  r  0  n  und  M  e  s  i  - 
tyioxyd  als  die  Keruverbindungen  des  Di- 
acetonamins,  bezw.  Triacetonamins  betrachten, 
indem  diese  letzteren  als  durch  einfache  Ad- 
dition der  Elemente  eines  Moleküls  Ammoniak 
aus  ersteren  hervorgegangen  aufgefafst  werden 
können : 


*)  Die  in  einem  Exemplar  des  genannten  Baumes 
enthaltene  Gesamtmenge  Blausäure  beträgt  nach 
E.  Schaer  bis  zu  350,0  g !  (vergl.  H.  Kunz- Krause, 
Ref.  über  die  Verhandlungen  der  Sektion  Phar- 
maeie  an  der  79.  Jahresversammlung  der  Schweiz. 


naturfors(5h.  Gesellsch.  in  Zürich,  in  „Archives  des 
Sciences  phys.  et  natur."  101,  üctobre  1896,  S.  429. 

2)  B.  B.  13  (1880),  S.  65. 

»)  8.  S.  200. 
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CH3 


CH, 


\ 


C=CH  .  CO  .  CH3  +  NH^  = 
CHg.CO.CHg.CCCHj)^; 


CH 

CH 
CH 

CH 


'>C=CH 


\ 


s 


>C0  +  Nil 


*>C=-CH 


/ 


s 


/ 


8 


ch/  \     ^. 

=  /NH>CO, 

CH, 


Bemerkenswert  ist  ferner  auch  das  Verhalten 
des  Diacetonamins  bei  der  Oxydation,  indem 
es  sich  dabei   iu  Amidoisovaieriansäure: 


CH 
CH 


:uy    ^CH.  .c 


OOH 


verwandelt.  Triacetonamin  geht  durch  An- 
lagerung von  Hg  in  Triacetonalkamin: 
CjjH^jjNO,  und  dieses  unter  Abspaltung  von 
Wasser  iu  die  Triacetonin  genannte  Base: 
C,^H^,K  über  (s.  S.  178).  Diese  letztere 
Verbindung  ähnelt  in  ihrem  Verhalten  dem 
Tropidin:  C^H^j^N  (s.  S.  253). 


Lysin:  C^Hj^N^Og.  —  Diese  von  Drechsei 
entdeckte  Base  ist  mit  dem  Ornithin  von 
Jaffe^)  homolog.  Beide  Körper  sind  nach 
Drechsei  als  Diamidofettsäuren  anzu- 
sprechen, deren  erstes  Glied  die  ebenfalls  von 
Drechsei  aufgefundene  Diamidoessigsäure  ist, 
während  das  Ornithin  als  Diamidovaleriansäure, 
das  Lysin  als  Diamidocapronsäure  zu  be- 
trachten ist.-) 

Das  Lysin  ist  rechtsdrehend,  in  Wasser  lös- 
lich, in  absolutem  Alkohol  hingegen  unlöslich 
und  bildet  zwei  krystallisierte  Chlorhydrate. 
Sein  Chloroplatinat  kristallisiert  in  gelben 
Prismen. 

Nach  von  Hediu  im  Drechsel'schen  Labora- 
torium ausgeführten  Versuchen  lassen  sich  be- 
trächtliche Mengen  Lysin  aus  Fibrin  gewinnen, 
wenn  man  das  letztere  achttägiger  Digestion 
mit  künstlichem  Pankreassaft  unterwirft. 

Lysatin:  C^HjgNgO^.  —  Diese  mit  Kreatiu 
homologe  Base  wurde  von  Drechsei"^  aus 
Casein  durch  Behandeln  mit  konzentrierter 
Salzsäure     und    Zinnchlorür    erhalten.      Mit 


Silbernitrat   und  Salpetersäure  bildet  Lysatin 
die  Verbindung: 

C.II„X,0,  .  HNO,  +  AgXO,, 

welche  in  glänzenden,  an  der  Luft  sich  röten- 
den Nadeln  erhalten  wird. 

Das  Lysatin  liefert  weiterhin  das  dem 
Kreatinin  entsprechende  Ly satinin: 

Durch  Behandeln  mit  Barytwasser  wird 
Lysatin  in  Harnstoff  übergeführt. 

Auf  Grund  dieser  Versuche  gelangt  Drechsei 
zu  dem  Schlüsse,  dafs  beim  Zerfall  der  Eiweifs- 
Stoffe  im  Organismus  als  erstes  Zwischenpro- 
dukt Lysatin  entsteht  und  dafs  dieses  dann 
als  Produkt  seines  weiteren  Zerfalles,  wenn 
auch  nicht  den  gesamten,  so  doch  einen  Teil 
des  vom  Organismus  ausgeschiedenen  Harn- 
stoffes liefert. 

Physikalische  Eigenschaften  der  Alka- 
loide. —  Die  Alkaloide  sind  teils  flüssig: 
Nicotin,  Coniin  u.  a.  m.,  teils  fest:  Chinin, 
Morphin  u.  s.  w.  Die  ersteren  bilden  farb- 
lose Flüssigkeiten,  die  jedoch  —  besonders 
bei  Luftzutritt  —  bald  verharzen.  Dieses 
Verhalten,  in  Verbindung  mit  ihrem  hohen 
Siedepunkte  (Nicotin,  Coniin)  erfordert  daher, 
besonders  wenn  mau  sie  destilliert,  möglichsten 
Ausschlufs  der  Luft.  Man  pflegt  daher  die 
Destillation  dieser  Verbindungen  in  einem 
Wasserstoffstrome  vorzunehmen. 

Gasförmige  oder  leicht  flüchtige  Alkaloide 
sind  nur  einige  wenige  bekannt.  Zu  den 
ersteren  gehört  das  in  Mercurialis  annua 
vorkommende  Mercurialin  oder  Monome- 
thylamin;  zu  den  letzteren  das  Trimethyl- 
amin. 

Die  weitaus  meisten  Alkaloide  sind  feste 
und  krystallisiereude  Körper.  Gewöhnlich 
sind  sie  farblos ;  nur  einige  wenige  sind  ge- 
färbt, so  z.  B.  Berberin  und  Curarin*), 
welche  gelb  gefärbt  sind. 

Sämtliche  Alkaloide  enthalten  Kohlenstoff, 
Wasserstoff  und  Stickstoff;  viele  aufserdem 
auch  noch  Sauerstoff.  Je  nach  der  Ab-  oder 
Anwesenheit  dieses  letzteren  unterscheidet  man 
daher  zwischen  sauerstofffreien  und  sauer- 
stoffhaltigen Alkaloiden. 

Die  sauerstoffCreion  und  dann  gewöhnlich 
flüchtigen  Alkaloide  bilden  entweder  Flüssig- 
keiten oder  feste  Körper. 


')  B.  B.  10  (1877),  S.   1925;  11  (1878),  S.  406. 

-)  Berichte  der  Königl.  Sachs.  Gesellschaft  der 

Wissenschaften,  roath.-physik.  Klasse,  1892,  S.  J18. 


'■')  B.  B.  23  (1890),  S.  :i096. 

*)  E    Merck,  Jahresber.  für  1894,  Jan.  1895,  S.  56. 
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I.  Saaerstofffreie  Alkaloide. 

'  *     Siedepanitt: 


Trimethylamin  (CH3)3N 


Coniin  CgH^^N  168^' 

Methylconiin  CgH,^(CHj,)N  175^5 

Nicotin  Cj^,H,^jS\*)  246^5 

Spartein  Cj^H^eNJ  311^5 

Lupinidin  CgH^j^N  250— 320*> 

b)  F  e  s  t  e :         „  ,    . 

Senrai'iBpnnkt: 

Aribin  C23H00N4  229^ 

Hymenodictin  C^gH^^No  (?)  66»  f?) 

Curarin  CjgH^^N'C?)  ? 

Conessin  C^^H^^Ng  121^5 

Hefealkaloid  CjgHg^jN^  (?)         ? 

Die  sauerstoffhaltigen  Alkaloide  sind  meist 
feste,  nicht  oder  doch  nur  schwer  sublimier- 
bare  Körper.  Einige  von  ihnen  lassen  sich 
jedoch  auch  destillieren. 

II.  Flüchtige,  sauerstoffhaltige 
Alkaloide. 

SohmeUpankt  Siedepunkt 

Conhydrin  C^H^^NO  120"  226" 

Tropin  „  61  ",2  229® 

Pelletierin  CgH,^NO  flüssig  195" 

Mcthylpelletierin  CpH,,NO  „  215" 

Psoudopelletierin  Cj,H,^NO       46"  246" 

Arecolin  CgH^^NOg  flüssig  220" 

Solanidin  Cg^H^^  N0(?)  208"  sublimiert. 

Unter  Beobachtung  bestimmter  Bedingungen 
gelingt  allerdings  auch  die  Verflüchtigung 
(Sublimation)  der  sog.  nicht  flüchtigen  Alka- 
loide. 

Die  festen  sauerstoffhaltigen  Alkaloide 
können  entweder  —  und  zwar  der  Mehrzahl 
nach  —  krystallisicrt  erhalten  werden,  oder 
aber  sie  sind,  wie  Emetin,  Berberin,  Pseudo- 
aeonitiu,  Buxin,  Curarin,  Staphysagrin  u.  a.  m. 
nur  im  amorphen,  ja  selbst,  wie  Pilocarpin 
und  Pilocarpidin  nur  im  sirupförmigen  Zu- 
stande bekannt.  Einige  wenige,  wie  Pelle- 
tierin und  Methylpelletierin,  sind  Flüssig- 
keiten. 

Beim  Erhitzen  erleiden  die  festen  Alkaloide, 
besonders  diejenigen  mit  hohem  Molekular- 
gewicht, meist  Zersetzung;  bei  einigen  bewirkt 


hingegen  Erhitzen  auf  ihren  Schmelzpunkt 
noch  keine  Veränderung,  und  manche  lassen 
sich  selbst  —  wenn  auch  mehr  oder  weniger 
leicht  —  sublimieren.  Verfährt  man  nach 
dem  Vorgange  von  Guy  (1867),-)  indem  man 
unter  Verwendung  des  von  Demselben  an- 
gegebenen Apparates  nur  sehr  geringe  Alka- 
loidmengon  zur  Untersuchung  bringt,  so  gelingt 
es  nicht  nur,  den  Schmelzpunkt,  sondern  — 
nach  der  von  Guy  als  Mikrosublimation 
bezeichneten  Methode  —  auch  den  Sublima- 
tionspunkt selbst  kompliziert  konstituierter 
Alkaloide  festzustellen.     Guy^)  fand  für: 

Sablimationspunkt : 

Aconitin  ca.  205" 

Atropiu  „  138" 

Brucin  „  205" 

Codein  „  105" 

Morphin  „  166" 

Narkotin  „  155" 

Strychnin  „  274" 

Veratrin  „  182". 

In  besonders  schönen  Krystallen  sublimieren 
nach  Guy*)  Kryptopin,  Morphin,  Solanin  und 
Strychnin;  auch  viele  krystallisierte  Alkaloid- 
salze  hat  Guy  nach  seinem  Verfahren  subli- 
mieren können.*) 

Ein  zur  Bestimmung  der  Sublimations- 
temperatur  der  Alkaloide  und  anderer  Körper 
geeigneter  Apparat  ist  ferner  von  A.  W.  Blyth*) 
beschrieben  worden. 

Die  frühere  Annahme,  dafs  die  sog.  sauer- 
stoffhaltigen Alkaloide  nicht  unzersetzt  schmelz- 
bar seien,  ist  durch  die  neueren  Beobachtungen 
widerlegt  worden.  Dieselben  haben  gezeigt, 
dafs  selbst  bei  Anwendung  der  gewöhnlichen 
Schmelzpunktbestimmungsmethoden  viele  sauer- 
stoffhaltige Alkaloide  nicht  nur  unzersetzt 
schmelzen,  sondern  dafs  dieselben  auch  einen 
konstanten  Schmelzpunkt  besitzen.  So  z.  B. 
schmilzt  das  im  Opium  enthaltene  Tri  top  in: 
C^gHj^NgO,,  ohne  sich  zu  verändern,  bei 
182";  das  /!/- Homo chelido  nin  bei  157" 
u.  s.  w. 

Aus  den  neuerdings  von  Bourgeois')  aus- 
geführten Versuchen  geht  ferner  hervor,  dafs 


^)  Das  Piturin:  CeHgN  (?)  von  Liversidge 
scheint  mit  dem  Nicotin  identisch  zu  sein. 

^)  Pharm.  Journ.  and  Trans.  [5]  8  und  9  und 
Hu8emann-Eilß:er,  Pflanzenstoffe,  1.  Aufl.  1871, 
S.  44.  2.  Aufl.  1883.  Dieses  Werk  giebt  wert- 
volle Aufschlüsse  über  die  Geschichte  der  Pflanzen- 
alkalqide  und  ist  auch  reich  an  Litteraturhin weisen. 

*)  Über  die  Genauigkeit  dieser  Zahlen  liegen 
keine  Kontrollversuche  vor.  Es  steht  aber  zu 
vermuten,  dass,  da  die  (oben  nicht  mitgeteilten) 
Schmelzpunktbestimmungen  des  gleichen  Beob- 
achters  von    späteren,    genaueren   Bestimmungen 


stark  abweichen,  auch  die  oben  wiedergfegebenen 
Sublimationspunkto  keinen  grofsen  Anspruch  auf 
Genauigkeit  werden  erheben  können. 

*)  Bull.  Soc.  Chim.  [2]  8  (1867),  S.  131. 

*)  Ueber  die  Mikrosublimation  der  Alkaloide  s. 
fernerhin:  Helwig,  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem  3 
(1864),  S.  43;  Waddington,  Pharm.  Journ.  and 
Trans.  [3],  9;  Stoddart,  Ibid.  9;  Brady,  Ibid.  9; 
Ellwood,  Ibid.  10;  Sedwick,  ßrit.  Rev.  81,  8.  262. 

«)  B.  B.  11  (1878),  S.  996. 

')  Corapt.  Kend.  114  (1892);  Bull.  Soc.  Chim. 
[3],  6  (1891),  S.  5.      ' 
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aarh  unter  gewöhnlichen  l^dingungen  nicht 
flQchtigc  Alkaloide  durch  Erhitzen  im  luft- 
leeren Räume  zur  Sublimation  gebracht  werden 
können,  finchonin,  Strychnin  u.  a.  m.  wurden 
nach  diesem  Verfahren  von  Bourgeois  iu  sehr 
schönen  Krystallen  erhalten. 

Kin  weiterer  Unterschied  zwischen  den 
flüssigen  und  festen  Alkaloiden  besteht  in 
der  von  diesen  Körpern  auf  die  Geruchs- 
und Geschmacksnerven  ausgeübten  Wirkung. 
Während  die  flüssigen  Alkaloidc  durch  einen 
intensiven  und  charakteristischen  Geruch  und 
einen  bronnenden  Geschmack  ausgezeichnet 
sind,  sind  die  festen  Alkaloide  gewöhnlich 
geruchlos  und  schmecken  bitter,  oder  aber  sio 
sind  fast  geschmacklos. 

Löslichkeit  der  Alli:aIoide.  —  In  Wasser 
sind  die  Alkaloide  meist  wenig  oder  nicht 
löslich.  P]ine  Ausnahme  hiervon  machen 
Ooniin,  Nicotin,  Atropin  und  einige  weitere 
Hasen,  welche  sich  in  Wasser  ziemlich  leicht 
lösen.  Die  Alkaloide  der  Kryptogamen: 
Cholin,  Muscarin,  sind  in  Wasser  sehr  leicht 
löslich.  Ausgezeichnete  Lösungsmittel  für 
Alkaloide  sind  hingegen  Alkohol,  Äther, 
Chloroform,  Tetrachlorkohlenstoff,  Amylalko- 
hol, Benzol  und  Potroläther.  Die  relative 
liöslichkcit  in  diesen  Lösungsmitteln  wechselt 
natürlich  mit  den  zu  lösenden  Alkaloiden;  so 
werden  einige  leichter  von  Äther,  andere 
wieder  vorzugsweise  von  Amylalkohol  auf- 
genommen. 

Nach  Pettenkofer')  lösen  100  Teile  Chloro- 
form, bozw.  Olivenöl  folgende  Gewichtsmengen 
der  nachstehend  aufgeführten  Alkaloide: 

Chloroform    OlirenAl 

Atropin  51,19  2,62 

Brucin  56,70  1,78 

(^hinin  17,47  4,20 

(finchonin  4,31  1,00 

Morphin  0,57  0,00 

Narkoün  34,17  1,25 

Strychnin  20,09  1,00 

Veratrin  58,49  1,78. 

Kino  praktische  Bedeutung  erlangt  die 
wechselnde  Löslichkeit  der  Alkaloide  in  den 
verschiedenen  Lösungsmitteln,  wenn  es  sich, 
z.  B.  bei  gerichtlich-chemischen  Untersuchungen, 
um  die  Trennung  mehrerer  Alkaloide  handelt. 

Kiu/elno  Alkaloide,  wie  Morphin  etc.  lösen 
sich  auch  leicht  in  Glyceriu. 

Die   Löslichkeit    eines   Alkaloides  ist  aber 


selbst  für  ein  gegebenes  Lösungsmittel  nicht 
unter  allen  Umständen  dieselbe,  sondern 
wechselt,  jenachdem  das  betreffende  Alkaloid 
im  krystallisierten  oder  amorphen  Zu- 
stande, oder  endlich  im  Augenblick,  wo  es 
aus  seinen  Salzen  in  Freiheit  gesetzt 
wird,  zur  Lösung  gelangt. 

Beim  Morphin  wird  nach  den  Beobachtungen 
von  Prescott*)  die  Löslichkeit  folgendermafsen 
beeinflufst : 

1  Teil  Morphin  löst  sich  in  Teilen: 

Äther      Chloro-   Anyl-   Benxol 
form      alkohol 

Krystallisiert :  6148    4379     91    8930 

Amorph:  2112     1977      „        „ 

Nascierond  (aus  Salzen)  1062      861     91     1997. 

Die  Löslichkeit  violer  Alkaloide  in  wasser- 
freiem, absolutem  Äther  ist  von  K.  Tamba^) 
untersucht  worden. 

Optisches  DrehungSTermögen.  —  Die 

Mehrzahl  der  Alkaloide  ist  optisch  aktiv  und 
zwar  linksdrehend;  nur  wenige  Alkaloide, 
wie  Coniin,  Cinchonin,  Chinidin  etc.  drehen 
die  Ebene  des  polarisierten  Lichtstrahles  nach 
rechts.  Die  optische  Aktivität  der  natür- 
lich vorkommenden  Alkaloide  wurde  zuerst 
von  Bouchardat*)  und  Laurent*)  beobachtet. 
Nach  den  Untersuchungen  von  Bouchardat 
nimmt  iu  der  Regel  das  Drehungsvermögen 
der  Alkaloide  in  ihren  Salzen  ab.  Eine  Aus- 
nahme hiervon  macht  Chinin,  dessen  Salze 
stärker  drehen  als  die  freie  Base.  Karkotin 
ist  nach  Bouchardat  im  freien  Zustande  links- 
drehend, in  seinen  Salzen  hingegen  rechts- 
drehend. Das  Gleiche  gilt  nach  Laureut  vom 
Nicotin :  während  die  freie  Base  linksdrehend 
ist,  dreht  ihr  Chlorhydrat  nach  rechts. 

Die  Intensität  der  Drehung  wechselt  aber 
auch  für  dasselbe  Alkaloid  sowohl  mit  dem 
Lösungsmittel,  als  auch,  bei  gleichem  Lösungs- 
mittel, je  nach  der  Konzentration  der  Lösung. 
Die  von  A.  C.  Oudemans  in  dieser  Richtung 
mit  den  Chiuaalkaloiden  ausgeführten  zahl- 
reichen Bestimmungen  haben  für  Chinin  folgende 
Werte  ergeben: 

Alkohol        Bonzol      Tolnol  Chloroform  Chloroform 

m      ==    0,328       0,122     0,078     0,293      0,155 
[a|n  ==  -167^5  —136^  —127^  —117®  —126® 

wobei  „m"  =  der  Gewichtsmenge  Chinin  in 
Grammen,  welche  in  20  cc  Lösung  enthalten 
waren.  Untersucht  man  in  alkoholischer 
Lösung,    so  ändert    sich    die    Drehung    nicht 


M  Repert,  de  Chim.  pur«  1860,  2,  S.  432. 

•^  Jahresber.  f.  Chem.  1875,  S.  756. 

•^  Jahresber.  für  Pharmakognosie  1889,  S.  378. 


*)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  9  (1845), 
S.  213. 

^)  Annuaire  de  Chim.  de  Milien  et  Reiset,  1845, 
S,  413. 
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nur  mit  der  KoDzeDtration  der  LöaoDg, 
sondern  auch  mit  dem  Wassergehalt  dea  Lösungs- 
mittels. ') 

Wie  sehr  das  specißsche  Drehcngsv ermögen 
einer  Base  dnrcli  die  Natur  des  Litsongs- 
mittels,  wie  auch  durch  die  Ronzeutration  der  ver- 
wpudeten  Losungen  becinflufst  werden  kann, 
gehtausdcnnachsteheuden,  vonA.C.Oudemans^ 
mitf'hinamin  ausgeführten  Hestimmungen  her- 
»or.     Die  Base  ist  rcchtsdrehend. 

g-Oehalt  d,rLBs- 
LS,oiie«n.:ilt.l;  oBiin  in  lOOco:  1«]d  :    , 

Absoluter  Alkohol:        0,5030  -|-  104",6 

V,  r  1,0160  lOS^O 

1,T735  100»,7 

Absolntcr  Äther:  0,4583  lül",4 

n  „  1.0-^39  U9",9 

Chloroform  0,W20  94'',9 

„  1,5120  94",0 

„  2,2350  93"  ,3  1 

Benzol:  0,0560  99'',3 

„  1,4890  100",9.  . 

Zahlreiche  analoge  Bestimmnugen  sind  ferner 

auch  von  0,  Hesse  ^)  mit  den  Chinabaaen  nnd 

vielen  anderen  Alkatoiden  ausgeführt  worden. 

Das    molekulare    Drehungsvermügen :    [o]d 

berechnet  sich  nach  der  Gleichung: 

[«]d  =  ±  X  —  py, 
in  welcher  x  das  specifische  DrehnngavermOgen 
tilr  die  Fraunhotersche  Linie  d,  p  das  rela- 
tive Gewicht  des  Lösungsmittela  und  y  einen 
durch  den  Versnch  zu  ermittelnden  Koeffi- 
cienien  bedeutet.  Der  letztere  ist  für  jedes 
Alkaloid  verschieden  und  ändert  sich  auch  mit 
der  Temperatur. 

Von  A.  C.  Oudemans  jun.  wurden  weit«r- 
hin  auch  die  GesetzmJiraigkeiten  unteraucht, 
nach  denen  sich  das  specifische  Drehungsver- 
mügen der  Alkaloide  unter  dem  Einflafg  von 
Säuren  ändert.*)  Oudemans  benutzte  bei 
aeineu  Untersuchungen  in  erster  Linie  die 
Chinabaaen  und  gelangte  zu  folgenden  Resul- 
taten: 

1,  Das  specifische  Dreh ungs vermögen  [a]D 
der  eiusäuerigen  Basen  (Ghinamiu,  Conchinamin) 
ist  —  in  den  wässerigen  Lösungen  ihrer  neu- 
tralen Salze  bestimmt  —  für  alle  Salze  das 
gleiche  und  ist  unabhängig  von  dem  chemischen 
Charakter  der  Säure,  mit  der  die  Base  ver- 
hunden  ist. 

Die  manchmal  beobachteten  geringen  Diffe- 
renzen sind  auf  eine  durch  das  Lösungsmittel 


(Wasser)  verursachte  teilweise  Zersetzung  des 
Salzes  und  auf  den  Einflnfs,  welchen  der 
Konzent ratio usgrad  auf  die  verschiedenen  Salze 
ausübt,  zurückzuführen. 

2.  Bei  denjenigen  Alkaloid  salzen,  welche 
durch  Wasser  keine  Zersetzung  erleiden,  ent- 
spricht das  specifische  Drehnngsvermögen  zu- 
gleich dem  Maximum  der  spcdfiachen 
Drehung.  Machen  sich  zwisclieu  den  beiden 
Worten  kleine  Differenzen  bemerkbar,  so  sind 
dieselben  auch  hier  auf  Rechnung  einer  statt- 
gefundenen leilweisen  Zersetzung  zu  bringen. 

3.  Die  zweisäuerigen  Basen  (Chinin,  Chini- 
din, Cini:houin,  Cinchouidin)  bilden  zwei 
Reihen  von  Sahen;  in  jeder  derselben  besitzt 
dio  Base  ein  bestimmtes  specifisches  Drehungs- 
vermögeu  und  zwar  ist  dasselbe  in  den  basi- 
schen Salzen  meist  bedeutend  geringer,  als  in 
den  neutralen. 

i.  Voraussichtlich  ist  das  wahre  specifische 
Drehungavermögeu  der  zweisäuerigen  Basen  — 
in  der  wässerigen  Lösung  ihrer  neutralen 
Salze  bestimmt  —  für  alle  diese  Salze  das 
gleiche  und  unabhängig  von  dem  Charakter 
der  Säure,  an  welche  die  Base  gebunden  isL 
Beginnende  Zersetzung,  wie  eine  mit  der 
Konzentration  nicht  gleichartig  wechselnde 
Veränderung  des  Dreh  ungs  wertes  der  neutralen 
Salze,  können  aber  ein  von  dem  wahren  speci- 
fiachen  Drehnngsvermögen  abweichendea  vor- 
täuschen. 

5.  Endlich  ist  es  auch  wahrscheinlich,  dafs 
das  specifische  Drehuugsvermögen  der  zwei- 
säuerigen Baaen  auch  in  allen  ihren  basischen 
Salzen  dasselbe  ist.  Die  beobachteten  Ab- 
weichungen von  den  theoretischen  Werten 
Bind  auch  iu  diesem  Falle  auf  eine  teilweise 
Zersetzung  und  zum  grofsen  Teil  auch  auf 
eine  ungleiche  Beeinflussung  des  Drehunga- 
wertes  der  verschiedenen  Salze  durch  die 
wechselnde  Konzentration  zurückzuführen. 

Eine  weitere  Bestätigung  hat  das  von 
Oudemans  au  (gestellte  Gesetz  der  „Beeinflussung 
des  specifischen  Drehungsvermögens  oinsäucriger 
Basen  durch  Säuren"  durch  die  von  Tikociner*) 
mit  Brucin,  Strychnin,  Morphin  and  Codein 
ausgeführten  Untersuchungen  erhalten.  Der- 
selbe berechnete  das  optische  Drehnngsver- 
mögen der  genannten  Basen  nach  der  Formel : 


["]d  = 


l.p 


und  führt  die  beobachteten  geringen  Differenzen 
ebenfalls  auf  sekundäre  Vorgänge  zurUck. 


')  OudemanB,  Ann.  Chem.  Pharm.  182(1876),  S.4 4.  11 

')  Arn.  Chem.  Ph»rm.  197  (1879),  S.  4H.  '||   : 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  106  |187.1),  8.  217;  1J6  1 

(1875J  S.  89  u.  1Ö9;  182  (187ti),  S.  TJö;  20»  (lööl),  1!  1 

S.  68;  Jahresber.  1875,  8.  131. 


*)  Rec.  des  Trav.  chim.  des  Pays-Bas,  1  (1883), 
18. 
')  Rec.  des  Trav.  chim.  des  Pays-Baa,  1  (1883) 
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Nach  deu  Beobachtuugen  \ou  O.  Hesse') 
sollte  Hydrochlorapocinchoniu  von  der  Oude- 
mans'schcn  Regel  insofern  eine  Ausnahme 
machen,  als  dessen  specifisches  I)rehungs\  er- 
mögen sowohl  in  sauerer  wie  neutraler  T.ösnng 
dasselbe  sei.  Oudemans  hat  jedoch  später, 
indem  er  zunächst  die  neutralen  und  basischen 
Salze  des  Apocinchonins  und  IIydrochlora]>o- 
cinchonins  darstellte  und  deren  wässerige  I.ös- 
ungen  untersuchte,  den  Nachweis  geführt,  dafs 
beide  Basen  ganz  denselben  Hegehi  folgen, 
wie  die  vier  flbriffen  zweisänerigen  Chinabasen. 
Das  optische  Drehungsvermögen  der  neutralen 
und  basischen  Salze  ist  verschieden  und  wird 
durch  die  Säure  nicht  oder  doch  nur  unbe- 
deutend boeinflufst.*) 

Erecke*8  Gesetz  der  einfachen  Beziehungen 
dürfte  sonach  auch  auf  die  Alkaloide  Anwendung 
finden.  Für  die  Chinaalkaloide  hat  sich  als 
Durchschnittswert  der  gemeinschaftliche  Faktor 
22^7,  für  die  Opiumbasen  22^6  ergeben. 'h 

Nach  Thomsen*)  entspricht  der  Mittelwert 
der  Konstanten  22^8. 

Von  optisch  inaktiven  Alkaloiden  sind 
zu  erwähnen :  Berberin,  Delphinin,  Emetin, 
Hjdrocotamiu,  Kryptopin,  Narceifn,  Papaverin, 
Paricin,  Piperin  undSanguinarin.  Vom  Berberin, 
Ilydrocotarnin,  Papaverin  und  Piperin  weifs  man 
bereits  mit  Bestimmtheit,  dafs  dieselben  keine 
asymmetrischen  Eohlenstoffatome  enthalten. 

Kechtsdrehend  sind  Coniin,  Pilocarpin, 
Quebrachin,  einige  Chinaalkaloide  und  —  in 
sauerer  Lösung  —  Narkotin  (s.  S.  422). 

Die  auf  synthetischem  Wege  dargestellten 
Alkaloide  werden  oftmals  in  ihrer  „durch 
Kompensation  inaktiven  Form",  er- 
halten; die  Spaltung  in  ihre  beiden,  optisch 
isomeren  Modifikationen  gelingt  dann  meist 
durch  Gärung  oder  aber,  indem  man  sie  in  die 
Tartrate  verwandelt.  Nach  diesen  Verfahren 
istz.  B.  Ladenburg*)  die  Spaltung  des  von  Dem- 
selben künstlich  dargestellten  Coniins gelungen.®) 

Elektrolyse  der  Alkaloide.  —  Die  ersten 
Versuche  in  dieser  Richtung  wurden  im 
Jahre  1837  von  Matteucci ')  angestellt.  In  An- 
lehnung an  die  damals  herrschende  Ansicht, 
nach  welcher  in  allen  organischen  Basen  zwei 
Atome  Stickstoff  enthalten  sein  sollten,  kam 
derselbe  auf  die  Vermutung,  dafs  die  basischen 


Eigenschaften  der  Alkaloide  auf  die  Gegenwart 
eines  Doppelatoms  (Moleküls  Ammoniak  zu- 
rückzuführen seien.  Als  er  zur  Prüfung  dieser 
Frage  Narkotin  und  Morjihin  elektrolysierte, 
erhielt  er  —  besonders  bei  der  Elektrolyse 
des  letzteren  — beträchtliche  Mengen  Ammoniak 
am  negativen  Pol. 

Mit  der  Untersuchung  der  Wirkung  des 
galvanischen  Stron>es  auf  die  Lösungen  der 
Alkaloidsalze  beschäftigten  sich  dann  später 
Lassaigne  und  Fenouille,  Lassaigne,  Pelletier 
und  Couerbe,  und  in  neuerer  Zeit  Bourgoin.*) 

Bourgoin  fafst  seine  Resultate  in  folgende 
Sätze  zusammen: 

1.  Die  Zersetzung  der  Alkaloidsalze  durch 
den  galvanischen  Strom  vollzieht  sich  in  der- 
selben Weise,  wie  diejenige  der  Mineralsalze 
und  des  Ammoniumsulfates;  d.  h.  die  Base 
gelangt  am  negativen  Pol,  der  Rest  der  das 
Salz  konstituierenden  Elemente  am  positiven 
Pol  zur  Abscheidung. 

2.  Die  den  positiven  Pol  umspülende  Flüssig- 
keit nimmt  bei  sauerer,  weniger  leicht  bei 
neutraler  Reaktion  der  Lösung,  eine  charak- 
teristische Färbung  an.  Dieselbe  ist  die  gleiche, 
wie  die  eventuell  beim  Behandeln  der  Base 
mit  Salpetersäure  entstehende.  Hieraus  darf 
geschlossen  werden,  dafs  die  durch  das  letzt- 
genannte Reagens  erzeugten  Färbungen  nicht 
auf  der  Bildung  von  Nitroverbindungen  beruhen. 

3.  Das  am  positiven  Pol  frei  werdende  Gas 
besteht  nicht  nur  aus  Sauerstoff,  sondern  auch 
aus  Kohlensäure  (COg)  und  Koblenoxydgas  (^CO) 
und  zwar  oft  zu  gleichen  Volumen. 

4.  Neben  den  genannten  Gasen  entstehen 
als  Produkte  der  durch  den  Sauerstoff  bewirkten 
Spaltunji:  der  Alkaloide  noch  verschiedene  andere 
Körper,  besonders  zusammengesetzte  Ammoniak- 
verbindungen. Die  oxydierende  Wirkung  des 
Sauerstoffes  ist  eine  graduelle  und  nimmt  be- 
sonders mit  der  saueren  Reaktion  der  Lösung 
an  Energie  zu.  So  z.  B.  entsteht  aus  Atropin 
Benzoesäure. 

Chemische  Zusammensetzung  der  Al- 
kaloide. —  Zu  dem  auf  S.  19  u.  folg. 
Mitgeteilten  ist  nur  noch  Weniges  hinzuzufügen. 

Kohlenstoff  und  Wasserstoff  können  in  den 
Alkaloiden  in  denselben  Atomgruppierungen 
auftreten,  wie  in  allen  übrigen  organischen  Ver- 


»)  Jahresber.  für  1882,  S.  197. 
«)  Reo.  des  Trav.  chim.  des  Pays-Bas,  1  (1883), 
S.  184^ 

*)  Krecke,  Sui   rapporti  dei  poteri  rotatori  dei 
•pi  organici,  Gazz.   chim.   Ital.  2  (1872),  S.  4i). 


corpi 


*)  B.  B.  18  (1880),  S.  T270  u.  U  (1881),  S.  3J. 
*)  Enciclop.    chim.,    Suppl.  Ann.    1888,  S.  89; 
vergl.  auch  8.  281  des  vorliegenden  Werkes. 


•)  Eine  übersichtliche  Zusammenstellung  dieser 
Spaltungsmethoden  findet  sich  in  dem  Artikel 
Stereochiniica  von  D.  Bizzarri  in  Enciclop. 
chim.,  Suppl.  Ann.   1890.  S.  38f). 

')  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [2]  55  (1837). 
S.  317,  und  ßerzelius,  Jahresber.  18J7,  S.  139. 

»)  Bull.  See.  chim.  12  (18G9),  S.  444. 
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biuduugcii :  outwedcr  in  Form  einer  geschlos- 
senen Kette,  wie  in  den  Pyridin-,  Chinoliii- 
und  anderen  Kernen;  oder  aber  in  Form  ge-  I 
siittigter  oder  ungesättigter  Alkoholradikale. 
Prozentische  ZasAminensetzung  der 
Alkalolde.  —  Dio  prozentuale  Zusammen- 
setzung der  Alkaloide  ist  in  Form  einer  sehr 
ansfohrlichcn  nnd  übersieh tlicheD  Tabelle  von 
Dragendorff')  zusammengeBtollt  worden. 

{U.  K>  -Er») 

MolekDlarformeln   der   Alkaloide.  — 

Der    Umstand,    dars    jedes    Alkaloid    neben 
Wasserstoff  auch  Stickstoff  —    also  zwei  un- 
geradwertige  Elementaratome  —  enthält,  giebt 
eil!  Mittel  ao  die  Hand,  jede  ftlr  ein  Alkaloid 
aus  derElomentaraualjEe  berechnete  Molekular- 
formcl   nach   dem    „Gesetz   der   paaren 
Atomzalilon"   auf  ihre  Richtigkeit,    bozw. 
Möglichkeit  zu  prüfen.    Nach  diesem,  auf  der 
konstanten  Vierwertigkeit  dos  Kohlenstoffes  be- 
ruhenden Gesetz  ist  bekanntlich  in  jeder  orga-  ^ 
niscben  Verbindung  die  Summe  aller  unge-  i 
radwertigon    Elementaratome    (H,    N,    P)  ' 
stets  eine  gerade  Zahl.    Formeln,  welche,  ] 
wie  z.  B.  die  nachstehenden:  Piturin:  CgH^N, 
Taxin:  C3,HjjN0,n,  Imperialin:  Cg^Hj„NO,, 
Convicin:Cj„H,^N,0,,Angustarin:C,oH^„NO,„    ' 
Evodiu;     OgH,gXOg,     Eraetin:     ü,bHjjKOj,   j 
Cephaelin:  0,jHj,NOj  dieser  Forderung  nicht 
entsprechen,  können  —  weil  unmöglich  richtig —  ' 
a  priori  keinen  Anspruch  auf  eine  Diskussion 
erheben.  Leider  wird  dieses  seit  mehr  als  dreifsig 
Jahren  bekannte  und  anerkannte  Gesetz*)  selbst 
gegenwärtig  immer  noch  nicht  gentlgend  bei  Auf- 
stellung neuer  Alkaloid  forme!  d  berQcksichtigt. 

{B.  Ei-KtH  ) 

Stickstoff.  —  Die  Mehrzahl  aller  Alkaloide 

enthält  ]  oder  2  Atome  Stickstoff.    Solche  mit 

3  oder  mehr  Atomen    sind    selten.     3  Atome 
Stickstoff   sind    im    Sanguinariu    nnd   Eserin, 

4  im  Aribin  und  Coffein,  5  endlich  im  Adeuin 
vorbanden.  Die  Zahl  der  vorhandenen  Stick- 
stoffatome steht  in  keiner  Beziehung  zu  der 
Basicität  der  betreffenden  Base,  denn  zahl-  i 
zoicho  Alkaloide  mit  zwei  Stickstoffatomeu, 
wie  Strychnin,  Brucin  u.  a.  ra.  sind  trotzdem 
nur    elDsäuerige    Basen,    d.    h.   sie   bedOrfeu  j 

')  Dragendorff.     Analyse     von     Pflanien     und  |' 
Pflanzenteilen,  Oältingen,  18-2,  S.  2ti'i. 

')  B.  z.  B,  Linjpricht,  Lehrbuch  der  Organ.  Chero., 
Brau  nach  weift,  10ti2,  S.  13. 

')  Ka  sei  hier  noch  im  besonderen  auf  die  all- 
gemeine Verbreitung  der  Wetbylgruppe  (CHi) 
in  der  Natur  hingewiesen.  Dieselbe  findet  sich 
teils  aU  solche,  wie  im  Wintei^reenöl  (von  Gaul- 
theria  procumbens).  im  Holze  (Bamberger),  in 
den  BaUamen.  im  Apinl,  im  Methylarbutin  etc., 
teii»  in  form  von  Methyl-,  bezw.  Trimethylamin. 
Die  Alkaloide  enthalten  die  Hethylgruppe  ent- 
weder   an    Stickstoff  gebunden,    in    Form    von 


zur  Itilduug  neutraler  Salze  nur  eiu  Molekül 
einer  einbasischen  Säuro  (s.  S.   19). 

HarmiuL  C,jH,,N.O,  Har  malin: 
C,,U,jNjO,  Q u e b  r ä ch  i n :  C,, Hj^N^O,, 
sowie  die  übrigen  Quebrachobascn ;  ferner 
Esorin:C,^H,,NsOj,  Coffein:  C^H.oN^O,, 
Ergotinin:  ög^H^^N^Og  sind  Alkaloide  mit 
2,  3  und  4  Atomen  Stickstoff,  trotzdem  aber 
nur  einsäuerige  Basen.  Das  Aribin: 
Cj^Hj^N,  4-8HaO  mit  4  Atomen  Stickstoff 
ist  eine  zweisäuerige,  das  A d e n i d : 
CjH^Nj  -j-  3  HjO  mit  5  Atomen  Stickstoff  eine 
einsäuerige  Base. 

In  den  als  Pyridin  ab  kömmlinge  geltenden 
Alkaloiden  kann  der  Stickstoff  in  folgenden 
drei  Formen  auftreten: 

1.  In  Form  der  C>NH}-Gruppe,  wie  z.  B. 
im  Couiin,  Conhydrin  und  Piperidin. 
Derartig  konstituierte  Alkaloide  besitzen  den 
Charakter  sekundärer  Basen. 

2.  Als  fUnfwcrtiger  Stickstoff,  wie  z.  B.  im 
Trigonellin,   Narkotin   und   Pilocarpin. 

Diese  Alkaloide  verbalten  sich  nie  Betalne. 

3.  Der  Stickstoff  ist  mit  dem  Kohlenstoff 
wie  im  Pyridin  verbunden.  Diese  am  häufigsten 
vorkommende  Form  erteilt  den  botreffenden 
Alkaloiden  den   Charakter  tertiärer  Basen. 

Der  Stickstoff  ist  in  den  Alkaloiden  sehr 
fest  gebunden.  Die  meisten  Alkaloide  ent- 
wickeln daher  selbst  beim  Kochen  mit  Kali- 
lange, bezw.  mit  anderen  Alkalien  kein  Ammo- 
niak. Tritt  hingegen  Spaltung  des  MolekOls 
ein,  so  entweicht  der  Stickstoff  in  Form 
eines  Amins  der  aliphatischen  Reihe;  Cinchen 
—  eine  aus  Cinchonin  durch  Wasserabspaltung 
entstehende  Base  — ,  Morphin,  Codein,  Ecgonio, 
Tropin  etc.  entwickeln  derart  beim  Kochen  mit 
Kalilauge, bezw.  mit  Barytwasser  (Cocain)  Me- 
thylamin (s.S.  431).  Hieraus  folgt,  dafs  die  ge- 
nannten Basen  die  CHg -Gruppe  an  den  Stickstoff 
gebunden  in  Form  der  Methylimidgruppe: 
>N .  CHj  enthalten.  Merkwfirdigerweise  ist 
bis  jetzt  noch  kein  natürlich  vorkommendos 
Alkaloid  bekannt,  welches  unter  denselben  Ver- 
hältnissen Athylamin  liefert.  Die  Ätbylimid- 
gruppe:  [^N.CjIIj  scheint  sonach  in  den 
natürlichen  Alkaloiden   nicht  vorzukommen.^) 

NN.CH,,  oder  aber  in  Form  von  Methoityl 
— O  .  CH,,  bezw.  als  Methyleater  —  COO .  GH.,  wie 
im  Cocain.  Bis  jezt  kennt  man  noch  kein  Al- 
kaloid, welches  die  Athylgruppe:  C,  H«  enthielt«. 
Über  ilen  Nachweis  und  die  Bestimmung 
der  Methyliraid-:  >N  .  CH,  und  Äthyl- 
imid-Gruppe:  >N.CHs,  wie  der  Älkyl- 
imidgruppen  im  allgemeinen,  in  den  orga- 
nischen Basen  und  besonders  in  den  Aminen, 
s.  Vortmaon,  Anleitung  zur  Chem.  Analyse  organ. 
Stoffe;    Leipzig  u.  Wien,  Verlag  v.  Fr.  Deotioke, 

lö'ji,  s.  (iy. 

.■^4 
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IV.  Abschnitt.     Alkaloido. 


In  gewissen  Fällen  wird  durch  Reduktion 
mit  Jodwasserstoff  der  Stickstoff  des  Pyridin- 
kernes  als  Ammoniak,  bezw.  Methylamin  ab- 
gespalten. So  zerfällt  Coniin  in  Ammoniak 
und  normales  Octau,  Tropidin  hingegen  in 
Methylamin  und  Heptan  (Ladenburg). 

Die  Erfahrung  hat  gelehrt,  dafs  der  Stick- 
stoff des  Pyridinkemes  bedeutend  fester  ge- 
bunden ist,  wenn  er  als  dreiwertiger  Stickstoff 
fungiert,  als  wenn  er  gesättigt  ist.  Bei  allen 
hierher  gehörigen  Verbindungen  mit  fünf- 
wertigem  Stickstoff  tritt  viel  leichter  Ring- 
sprengung ein.  Als  Beispiel  sei  hier  das 
Verhalten  des  Chinolins,  bezw.  Chinoliubenzyl- 
chlorides  zu  Kaliumpermanganat  augeführt. 
Während  Chinolin,  indem  sich  die  Oxydation 
lediglich  auf  den  Benzolkem  erstreckt,  dabei 
zu  a-/!^-ChinolinsÄure  oder  Pyridindicarbonsäure 
oxydiert  wird,  erleidet  das,  fünfwertigen 
Stickstoff  enthaltende  Chinolinbenzyl- 
chlorid: 


/ 


CbHjCH, 


Cl, 


haltendes  tertiäres  Amin;  wird  hierauf  das 
aus  diesem  letzteren  in  der  bekannten  Weise 
durch  aufeinander  folgende  Behandlung  mit 
Methyljodid  und  Silberhydroxyd  gewonnene 
Methylhydrat  nochmaliger  Destillation  unter- 
worfen, so  spaltet  sich  dieses  in  ein  tertiäres 
Amin  und  einen  Kohlenwasserstoff. 

In  besonders  schöner  Weise  läfst  sich  dieses 
sogenannte  Hofmann'sche  Abbauverfahren,  bezw. 
das  demselben  zu  Grunde  liegende  Gesetz  der 
erschöi)fendeu  Methylierung  am  Piperidin  ver- 
folgen. Als  A.  W.  V.  Hofraann  im  Jahre  1881 
das  Methylhydrat  des  Methylpipe- 
ridins  der  trockenen  Destillation  unterwarf, 
erhielt  er  als  Produkte  dieser  ersten  Reak- 
tionsphase  lediglich  Wasser  und  Dimethyl* 
piperidin: 

C,H,o=N^-CH3  =  H,0  +  C,H,N(CH,)3. 

\on 

Das  Dimethylpiperidin  ist  eine  tertiäre  Base. 
Durch  successive  Behandlung  mit  Methyljodid 
und  Silberhydroxyd  wird  es  daher  weiter  in 
das  Hydrat  einer  neuen  Base: 

C.H«N(CH-)«.CIL.On 


indem  der  Pyridinkern  zerstört  wird,  Oxyda- 
tion zu  ortho-Benzyl-amidobenzoesäure.*) 

Die  Hydrate  der  quaternären  Ammonium- 
basen werden,  wie  zuerst  A.  W.  v.  Hofmann*) 
gezeigt  hat,  beim  Erhitzen  für  sich  in  ein 
tertiäres  Amin,  Wasser  und  einen  Kohlen- 
wasserstoff zerlegt: 


(C^IIjJjN  +  HjO  +  CJI^. 

Tri&thylamin  Äthylen. 


Tetrtt&thy  UmiDoniam- 
hydnit 

In  derselben  Weise  tritt  auch  bei  den  Basen 
mit  reduziertem  Pyridinkern,  sobald  die 
Beständigkeit  dieses  letzteren  durch  den  Ober- 
gang in  ein  quatemäres  Ammoniumhydrat  ver- 
ringert ist,  sobald  also  der  Stickstoff  des- 
selben den  Charakter  als  fünfwertiger  Stickstoff 
angenommen  hat,  beim  blofsen  p]rhitzen 
Sprengung  des  Kernes  ein,  und  zwar  ebenfalls 
nach  der  vorerwähnten  Reaktion  von  Hofmann 
unter  Bildung  eines  tertiären  Amins.  Der 
Zerfall  des  Pyridinkemes  verläuft  aber  dabei 
in  zwei  Phasen:  zunächst  bildet  sich  neben 
Wasser  ein  das  Radikal  des  Alkaloides   ent- 


tt hergeführt,  welche  ihrerseits  erst,  bei  noch- 
maliger trockener  Destillation  als  Endprodukte 
dieser  zweiten  Reaktionsphase  neben  Wasser 
und  Trimethylamin  den  nach  dem  Hofmann- 
schen  Gesetz  zu  erwartenden  Kohlenwasser- 
stoff: Piperylon  liefert:^) 

C,H,N(CH3)3.0H  =  Il20  +  N(CH3)3+ C^ 

Piperylen. 

Der  Mechanismus  der  diese  Umwandlungen 
bedingenden  Reaktionen  wurde  erst  später 
durch  Ladenburg  *)  aufgeklärt.  Nach  Demselben 
geht  die  Sprengung  des  Pyridinkemes  bereits 
in  der  ersten  Reaktionsphase,  d.  h.  bei  der 
Destillation  des  Methylpiperidin-methylhydrates 
vor  sich: 


CH 


h 


2 


1.    HgC       Cllj 


H,C       CH^ 


CH 


2 


=  11,0  + 


HC 

CH 

H/^. 

CH 

/ 


N 


CH3    CHg    OH 


N 


CH3    CH3 


Dimethylpiperidin. 


>)  Claus  und  Glyckterr,  B.  B.16  (1883),  S.  1283. 
«)  Ann.  Chem.  Pharm.  78  (1851),  S.  263. 
«)  B.  B.  14  (1881),  S.  494  und  659. 


*)  B.  B.  14  (1881).  8.  1346;  15  (1882),  S.  1024; 
16  (1883),  S.  2057. 


IV.  AbschDitt.     Alkaloide. 


Das  aus  dem  Dimethylpiperidin  in  der 
zweiten  ßeaktionsphase  zuoächat  entstebende 
Dinietbylpiperidiu-metfaylbydrat  erleidet  dann 
scioerscits  Zersetzung  nacb  der  von  Hofmann  l'Dr 
die  Alkylamnioninmbasen  der  altphaiiscbeD 
Reihe  als  allgemein  i:;ültig  erkannten  Weise: 
CHj  CHj 


2.   HC       CH,  HC       CH 

II        I     =H30  +  (CH«;gN+     II        II 

Triröethjümin    HgC  CH,, 

/  Pip"l,l.i,. 

N— OH 


H.C 


CHg     CH^     CHj 

Ein  analoges  Verbalten  wie  Piperidin  zeigen 
Coniin,  Codein  und  Tropin. 

Ist  bei  reduziertem  Pyridinkern  dem 
Stickstoff  ein  Beuzoylrest  oder  irgend  ein 
anderes  beständiges  Radikal  angelagert,  so 
bewirken  Oxydationsmittel  Sprengung  des 
Ringes,  und  als  Oiydationsprodakt  entstebt 
eine  Verbindung  der  aliphatischen  Reibe.  So 
liefert  BenzoylcoDÜn  bei  der  Oxydation 
Homoconiinsäure  und  Benzoyl-a-Amido- 
laloriansänre')  (s.  S.  !i79). 

Cyanacetylpiperidin    und    die    von    diesem 
deri^ierendc  PiperidyloEaniinsäure: 
jCHg  .  CH^v 
CH  /  >N . CO . COOK 

\CH,  .  CH,/ 
liefern  bei  der  Oxydation  mit  Kaliumperman- 
ganat Oxalyl-d-Amidovaleriansäure:^) 

Acouitin  CagH^NO,,    in 

Atropin  C^H^gNOg      „ 

Chinamin  C,,H,^N,Og     „ 

Codein  C,gH„NOg       „ 

Conbydrin  CgHj,NO         „ 

Ecgonin  CgH,jNOj        „ 

Lupinin  *^8|H4oNa*^a     " 

Morphin  C,,H,,NOg      „ 

Narcein  C,gHg,NO,       „ 

Protopapaverin  C,gH,,NO^      „ 
Tropin  CgH,jNO         „ 

Ferner  kann  auch  das  Verhalten  der  Alka- 
loide ZD  Pboaphorpentacblorid  unter  Umstanden 
zum  Nachweis  von  Hydroxylgruppen  verwendet 
werden. 

Die  Metboden  zum  Nachweis  und  zur  Be- 
stimmung der  Methoiyl-  (-OCHg),  bezw.  Ätbo- 
xyl-  (-OCjHj)  Gruppen,  wie  der  an  Stickstoff 
gebundeneu  Alkylc  werden  im  folgenden  noch 
eingehend  erörtert  werden. 


.CHj.CHj.NH.CO.COOH 
CH,/ 

\CHj  .  COOH. 

Sauerstoff.  —  Der  Nachweis,  in  welcher 
Atomgmppiorung  der  Sauerstoff  in  einem  ge- 
gebenen, nalürlicb  vorkommenden  Alkaloid 
enthalten  ist,  oder  richtiger,  welches  seine 
chemische  Funktion  darin  ist,  begegnet  oft- 
mals besonderen  Schwierigkeiten.  Oft  kommt 
er  in  den  Alkaloiden  in  Form  einer  oder 
mehrerer  Hydroxylgruppen :  OH  vor.  In 
diesem  Falle  wird  sich  das  betreffende  Alka- 
loid mit  Acetyl-  oder  Benzoylchlorid,  bezw, 
mit  den  entsprechenden  Säureaohydrideu 
zu  Acetyl-,  bezw.  Benzoylderivaten  verbinden. 
Aus  der  Analyse  dieser  Verbindungen  läfat 
sieb  dann  weiter  auf  die  Anzahl  —  er- 
schöpfende Acetylierung,  bezw.  Bonzoylierung 
vorausgesetzt  —  der  ursprünglich  vorhandenen 
Hydroxylgruppen  schliefsen.  Hierbei  ist  jedoch 
zu  beachten,  dafs  die  primären  und  sekun- 
dären Basen  ihren  Amid-,  bezw.  Imidwasser- 
stoff  unter  denselben  Versucbsbedingnngeu 
auch  leicht  gegen  Saureradikale  austauscbeo, 
weshalb  diese  Reaktion  auch  nur  bei  den 
tertiären  Basen  bedingungslos  zn  kritiacher 
Verwendung  kommen  darf. 

Viele  Alkaloide  mit  einer  oder  mehreren 
Hydroxylgroppeu  gehen  unter  der  Einwirkung 
wasserentziehender  Mittel  in  Anhydroalkaloide 
oder  „Apoalkaloide"  Über.  Auf  derartigen 
Reaktionen  beruht  n.  a,  der   Übergang   von: 

Apoaconitiu  Cg,H,gNO,, 

Apoatropin  *^i !  ^i  ^*^a 

Apochinamin  C,  ^H^  ^N,  0 

Apocodein  CisH^NO, 

Coniceln  CgH,jN 

Anhydroecgonin         CgH,gNOj 

Dianbydrolupinin       ^^ai  "sn\ 

Apomorphin  f ', ,  H, .  NO^ 

Apouarceln  Cj^H^^NO, 

Apoprotopapaverin    t jgH,  jNOj 

Tropidin  '^'kH,sN. 

I       Der  Sauerstoff  kann  ferner   in   den  Alka- 

!  leiden  in  Form  der  Carboxylgmppe :  -COOH, 
wie  im  Ecgonin,  Cocain  u.  a.  m.,  oder 

j  aber  als  Lacton  sauerste  ff,  wie  im  Nar  kotin, 
Hydrastin    u.   s.  w.  auftreten.      Fernerhin 

I  kann  er,  wie  in  den  Betninen,  im  Pilo- 

:  carpin  u.  H.  w.  teilweise   an  Stickstoff  ge- 

I  bunden    sein ;     oder    aber    er    ist    mit    zwei 

1  Kohlenstoffatomeo,     denen     aufserdem     noch 


')  Schotten,  B.  B.  U  (1882),  8.  1947;  16  (1883), 
S.  64.1;  Schotten  u.  Baum,  17  (18»4),  S.  2548; 
Baura,  19  (1886),  S.  500. 


*)  Uuoreschi,  Atti  della  R.  Acad.  delle  So.  di 
Torino,  27  (1892),  Sonderabiug  8.8. 
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«'««n-toff  aiigülajfert  ist,  zu  einem  Riug  ver- 
einigt, wie  in  den  Oxazioeii,  im  Morphin 
etc.  Die  sonstigen  ÄtomKriippicrungeD,  in 
denen  der  Sanerstoff  in  den  verschicdCDCn 
orgaiiischeu  Basen  aiiselroffcn  wird,  haben 
bcreitg  im  ersten  und  zweiten  Abschnitt  ihre 
Erörternng  gefunden. 

Schwefel.  —  Natürlich  vorkommende 
schwefcthaltigo  Alkaloido  sind  nar  einige 
wenige  bekannt.  Zu  ihnen  gehört  unter 
anderen    das   Melolonthin;    CjH,,X„SOg. 

Krystallwa^ser.  —  Viele  Alkaloide  kry- 
stallisieren  mit  einem  oder  mehren  Molekülen 
Erystallwasser,  welches  in  der  Regel  beim  Er- 
hiUen  anf  100—120*,  oder  höchstens  auf  130" 
eutweicht.  Snr  in  seltenen  Fflllen  bedarf  es 
höherer  Teniperatorgrado.  So  verliert  Col- 
chicevn:  C5,H„K0,  + '/^  11,0  sein  Krystall- 
waseer    erst    beim  Erhitzen    auf  140—160". 

S&lze. —  Die  Alkaloide  verbinden  sich  mit  den 
Säuren  zu  oft  sehr  gut  kry stallt sieren den  Salzen. 
Besonders  die  Chlorhydrate,  Sulfate  Qud  Oxa- 
late sind  meist  durch  gröfsere  Krystalltsations- 
fähigkeit  ausgezeichnet. 

Die  einfachen  Alkaloidsalze  können  weiterhin 
mit  den  verschiedensten  Metallsalzen  zu  soge- 
nannten Doppelsalzen  zusammentreten,  welche 
insofern  von  Wichtigkeit  sind,  als  durch  sie 
nicht  nur  die  Charakterisierung  der  einzelnen 
Alkaloide,  sondern  unter  Umständen  auch  die 
Ermittelung  der  Molekularformel  möglieb  wird. 
Besonders  interessant  sind  die  C'hloropla- 
tinate,  Chloraurate,  Chloromercurate, 
Platinsulfocyanate  u.  a.  m.  (s.  S.  ^8). 

Das  Chromammonio-Ammoniumsul- 
focyanat  oder  Ammonium-Diamin- 
chromrbodanid  (Reinecke's  Salz): 

Cr  .  2  NHg  .  (SCN)g  .  NH^SCN 
giebt  mit  den  Aminen,  wie  auch  mit  den  AI- 
kaloiden  vorzüglich  kryatallisierende  Salze, 
welche  den  von  Gnareschi  dargestellten  Platin- 
sulfocyanaten  entsprechen;  viele  von  ihnen  sind 
in  Alkohol  wenig  oder  überhaupt  nicht  löslich,  't 

Yerblndnnsen  mit  Kohlensäure.  — 
Einige  als  starke  Basen  fnugierendc  Alkaloide 
(Amine)  ziehen  schon  aus  der  Luft  Kohlen- 
sänre  an,  indem  sie  in  krystalliuische  Carbonate 
Übergehen.  Bei  anderen  gelingt  die  Über- 
fahrung in  Carbonate,  wenn  man  sie,  in  Wasser 
suspendiert,  mit  Kohlensäure  behandelt.     Aus 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


Chinin  erhält  mau  nach  diesem  Verfahren  das 
!  Carbonat: 

C^o"»4^'iOj  .  H3CO3  -|-  HjO. 
Die  Mehrzahl  aller  und  besonders  die  saurr- 
i  stoffhaltitten  Alkaloide  liefern  hingegen  keine 
I  Carbouate,     Allerdings   erzeugen   die   Alkali- 
carbonate   in   den    Salzlosungen    liolcr  Alka- 
1  loidc,    wie   Morphin,   Narkotio,   Chiuin,    Cin- 
I  chonin  u.  a.  m.  Niederschlage;  dieselben  be- 
I  stehen  aber  nicht  aus  den  betreffenden  Alka- 
loidcarbonaten,     sondern    die    Alkaloide    gß- 
I  langen  als  solche  zur  Fällung.    Wieder  andere 
'  Alkaloido  —  Atropiu,  Brucin,  Strychnin,  Ver- 
atrin  —  werden  aus  ueutralen,  nicht  aber  aus 
saueren  Lösungeu  durch  Natriumbicarbonat  aus- 
gefällt ;  immer  aber  gelaugt  die  Base  als  solche, 
'   und   nicht   als  Carbonat  zur  Ausscheidung. 
I       Auf  das  Verhalten  der  nicht  fluchtigen  Al- 
I  kaloide  zu  den  Alkalien  und  Alkali carbonatcn 
ist  von   Fresenius  eine  Trenn  ungsniethode  ge- 
grflndei  worden,     lu  den  von  Demselben  an- 
genommenen drei  Gruppen  hat  Jedoch  nur  eine 
relativ  beschränkte  Anzahl  Alkaloide  Aufnahme 
gefunden.*) 

VerbindunRen  mit  Alamlnlnmsulfat. 
(Alkaloid- Alaune).  —  Einige  Alkaloide,  wie 
Cocain")  und  Tetraallylammonium- 
hydrat*)  vermögen  sich  —  in  Form  ihrer 
Sulfate  —  mit  Aluminiumsulfat  zu  den  Alaunen 
entsprechenden  Doppelsulfatcu  zu  vereinigen. 
Dieselben  sind  durch  grofse  Krystallisatious- 
fahigkeit  ausgezeichnet.  (H  Ki-Kne) 

Antimonrltartrate     der     Alkaloide. 

(Brechweinstein-Doppelsalze).  —  Manche  Alka- 
loido vermögen,  wenn  man  sie  mit  Brechweiu- 
stein  in  wässeriger  Lösung  7 um  Sieden  er- 
hitzt, das  Kalium  desselben  zu  vertreten,  in- 
dem sie  sich  mit  dem  Best  zu  dem  Antimon- 
brechwe  inst  ein  eiitsprecheuden  Doiipeltartraten 
verbinden.  So  erhielt  Stenhouse*)  aus  Chinidin 
die  Verbindung: 

C^H,(SbO)(Cj„HjjN30j)0si 
mit  Strychnin  die  Verbindung: 

C^H^(SbO)(Cg,lIi,,K50j)0„ 
uud  analoge  Dop|ieltartrate  auch  mit  Brncin 
und  lierberiu.  Chiuin,  Cinchonln,  Cincbonidin, 
Coffein,  Anilin  und  Piperin  liefern  dagegen 
keine  derartigen  Doiipelsalzo.  Das  Gleiche  gilt 
vom  EmeLin.") 


')  Odin  T.  Chrietensen,  Joum  f.  pmkt.  Chem, 
[2],  45  (1892),  S.  ai3-222;  357—376  (s.  S.  371). 
fiel.  ü.  B.  25  (1892),  Ref.  S.  552. 

'1  Freseniui,  Anleitung  zur  qualitat.  chem.  Ana- 
lyse, 14.ADn.,  UrauDgchweig   1874,  8.431. 

■)  Pharm.  Centralb.  87  (1896),  S.  4. 


*)  Orlow,  Pharm,  Zeitsubr.  f.  Riifsl.  1895,  S.755. 
Ref.  Pharm.  Centralh.  87  (IWU).  S.   1!). 

'■)  Ann.  Chem.  Pharm.  129  (1864),  S.  15. 

0)  U.  EuDz-Krause,  Arch.  der  Pharm.  282  (1894), 
S.  477. 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


Allialold-Magneslamdoppelphosphate. 

—  Gibhs  hat  die  Beobachtung  gemacht,  dafs 
die  ualttrlichen  Alkaloide  mit  der  Phosphor-, 
bpzw.  Arsensänre  einerseits  und  mit  den  Me- 
tallen der  MagueHiumgniiipe  andercrseiU  oiue 
lleihc  von  Doppelsalzen  zu  bilden  vermögen, 
welche  ihrerKonstitutionuach  dem  Ammonium- 
Magnesiumpliosphat:  NH, .MgPO^  ent- 
sprechen. 

Derartige  Doppclsalze  erhielt  er  mit  Strych- 
riin,  liruciu,  Morphin,  CodeYn  und  Narkotin. 
Die  CadmiamdoppelsalzG  zeichnen  sieh  durch 
besondere  Schönheit  aus. 

Mit  dem  Erdmanu'schen  Salz ; 
Co,l.NHj)^(:NO,)gK, 
geben    die    Alkaloide    schöne    krystallinische 
Niederschläge. ') 

Verbindongen  mit  StearinsSare.  (Alka- 
lüid-Stearato\  —  Verschiedene  Alkaloide,  wie 
Atropin,  t'ocalu,  Morphin  —  und  wie  diese 
voraussichtlich  auch  noch  viele  andere  —  ver- 
binden sich  mit  Stearinsäure  za  krystallisier- 
baron  Salzen,  welche  sich  durch  ihre  Löslich- 
keit iu  Fetten  und  Ölen  auszeichnen.*)  (H  ki.-ki«.) 

Verbindungen  der  Alkaloide  mit  den 
Gallensäuren.  —  Im  Jahre  1868  machte 
31alin  die  Beobachtung,  dafs  Chinin  sich  mit 
("holalsauro  zu  einem  sehr  wonig  lüslicliea  Salz 
verbindet.  Ähnliche  Verbindungen  zahlreicher 
anderer  Alkaloide  mit  Taurotbol-,  Glykol-  und 
GlykochoMure  wurden  später  von  F.  De  l'Arbre 
dargestellt.') 

YerbinduDgen  der  Alkaloide  niitSchwe- 
felwasserstoff'.  —  Die  erste  derartige  Ver- 
bindung wurde  im  Jahre  1868  von  A.  W.  v.  Hof- 
manu  beim  Behandeln  von  Strychnin  mit 
Schwefelammonium  erhalten.  Der  dabei  ent- 
stehende krysiallisierte  Köri)cr  hat  die  Zu- 
sammensetzung: 

C,,H„jN„0,  .HjS^ 
und  kann  als  eine  Verbindung  des  Alkaloides 
mit  einem  Wasserstoffsupersnlfid  betrachtet 
werden.*)  E.  Schmidt  wies  dann  später  nach, 
dafs  auch  noch  viele  andere  Alkaloide  durch 
liehandeln  mit  Schwefelwasserstoff  in  ähnliche 
Verbindungen  sich  Uberfubreu  lassen.  Mit 
Itrmin  entsteht  derart  die  Verbindung: 

Analogo  Verbindungen  liefern  ferner  die  China- 
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und  OpinmalkaluiUe,  Atropin,  Conicin,  Nicotin, 
und  Veratrin.  Coffein  und  Theohromin  hingegen 
verbinden  sich  nicht  mit  Schwefelwasserstoff.*) 

Cyanhydrate  (Cyanhydrine)  der  Alka- 
loide. —  Mit  Btansäure  verbinden  eich  die 
Alkaloide  nach  FlUckiger's  Untersuchungen 
nicht.  Cyanhydrate  der  Alkaloide  sind  dem- 
oaeh  nicht  darslollbar.^) 

Die  Verbindungen  dcrAlkaloide  mit  Rhodan- 
nasscratoffsänre  sind  von  Dollfus^)  untersucht 
worden. 

Verbindungen  der  Alkaloide  mit  den 

Phenolen.  —  Cotton*)  und  Jobst  u.  Hesse*} 
erhielten  durch  Zusammenbringengleicher  Mole- 
kalo Phenol  und  Chiniusulfat  die  Verbindung : 

(Cä„H,,N,0,)jH,SO,  .  CgHj  .  OH  +2  H,0. 
Analog  zusammengesetzte  Verbindungen  wurden 
auch  mit  dem  Chlorhydrat  und  Bromhydrat 
der  Base  erhalten. 

Das  freie  Cinch'onidin '"j  vereiDigt  sich 
mit  Phenol  je  nach  den  verwendeten  Mengen- 
verhältnissen zu  der  Verbindung: 

a  C„HjjN„0  .  CgHj  .OH,  bezw. 
3C,,H„,Nj0.2C,H^  .OH; 
verbindet  sich  aber  auch  als  Sulfat  mit  Phenol. 

Die  rechtsdreh  enden  Alkaloide:  Chinidin, 
Ciuchonin  und  Chinamin  scheinen  sich  als  freie 
Basen  mit  Phenol  nicht  zu  verbinden.") 

Verbindungen  des  Chinins  mit  den  ver- 
schiedenen Phenolen  sind  in  grofser  Zahl  dar- 
gestellt worden.'*) 

Yerhalten  der  Alkaloide  zd  den  ver- 
Bchiedeneu  Eeagentien. 

Infolge  der  meist  komplizierten  Znsammen- 
setzung der  Alkaloide  ist  oft  die  Einwirkung 
gewisser  chemischer  Agentien  keine  einheit- 
liche, sondern  es  treten  mehrere  Reaktionen 
ein,  die  durch  die  Natur  der  verschiedenen, 
das  betreffende  Alkaluid  konstituierenden  Grup- 
pen bedingt  werden.  In  demselben  Alkaloid 
können  selbst  mehrere  charakteristischeGrnppeu 
mit  verschiedenem  chemischen  Charakter  neben 
einander  existieren:  so  entbült  das  Ecgonin : 

CjH^NCH,  .  H^  .  (CH  .  OH) .  CH,  .  COOH 
neben  einer,  durch  den  Stickstoff  an  den 
Hydropyridinkeru  gebundenen  CH^- Gruppe 
eine, diesekundären  Alkohole  charakterisierende 
Gruppe  t-H  .  OH  und  eine  COOH-Gruppe  mit 
sauerem    Charakter.     Diese    Verhältnisse    er- 


')  B,  B.  8  ;iS73),  S.  8'f-i. 

*)  F.  Zanardi,  Bellet,  chim,  farm.  1896,  4.  Ref. 
Pharm, Cenlralh.SJ(lMy6),8.3i;l.S,auchim  Nachtraft. 

•)  B.   ß.  &  11872),  S.  ISO;  Kef,  Zeitschr.  f.  anal.   . 
Chem.  11  (IttTL'),  S.  440. 

•i  B.  ß.  1  (IÖ68),  S.  80. 

•)  ß.  B.  8  (187b),  S.  i:.>7:t. 


■>)  Bull.  Soc.  Chim.  [■>]  19  (1873),  S.  171. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  65  (.1848),  S  -^14. 

*l  Bull.  Soc.  Chim.  |S]  24  (1875),  S.  535. 

•)  Ibid.  \->]  26  (lS7ti). 
'•)  Iliid.  [ü|  2«:(I870i,  S,'5ii5. 

11)  Hesse,  Ibid.  [•>]  2J  (1877),  S.  4fi!i. 
<*)  Pharm.  Post,  18!il). 
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>C-CH„ 

/C0  +  NH3=  >NH>CO. 

V^-CH"^  /C-CH^ 

CHj  ^"s 


Bemerkenswert  ist  ferner  auch  das  Verhalten 
des  Diacetonamins  bei  der  Oxydation,  indem 
es  sich  dabei   in  Amidoisovaleriansäure: 


CH 
CH 


CH^  .  COOH 


verwandelt.  Triacetonamin  geht  durch  An- 
lagerung von  Hg  in  Triacetonalkamin: 
CjjHjgNO,  und  dieses  unter  Abspaltung  von 
Wasser  in  die  Triace tonin  genannte  Base: 
C^H,,N  über  (s.  S.  178).  Diese  letztere 
Verbindung  ähnelt  in  ihrem  Verhalten  dem 
Tropidin:  CgH^^N  (s.  S.  253). 

Lysin:  C^Hj^N^Og.  —  Diese  von  Drechsei 
entdeckte  Base  ist  mit  dem  Ornithin  von 
JaflFe^)  homolog.  Beide  Körper  sind  nach 
Drechsei  als  Diamidofettsäuren  anzu- 
sprechen, deren  erstes  Glied  die  ebenfalls  von 
Drechsei  aufgefundene  Diamidoessigsilure  ist, 
während  das  Ornithin  als  Diamidovaleriansäure, 
das  Lysin  als  Diamidocapronsäure  zu  be- 
trachten ist,^) 

Das  Lysin  ist  rechtsdrehend,  in  Wasser  lös- 
lich, in  absolutem  Alkohol  hingegen  unlöslich 
und  bildet  zwei  krystallisierte  Chlorhydrate. 
Sein  Chloroplatinat  krystallisiert  in  gelben 
Prismen. 

Nach  von  Hediu  im  Drechsel'schen  Labora- 
torium ausgeführten  Versuchen  lassen  sich  be- 
trächtliche Mengen  Lysin  aus  Fibrin  gewinnen, 
wenn  man  das  letztere  achttägiger  Digestion 
mit  künstlichem  Pankreassaft  unterwirft. 

Lysatin:  C^HjgNgOg.  —  Diese  mit  Kroatin 
homologe  Base  wurde  von  Drechsei'*)  aus 
Casein  durch  Behandeln  mit  konzentrierter 
Salzsäure     und    Zinuchlorür    erhalten.      Mit 


Silbernitrat  und  Salpetersäure  bildet  Lysatin 
die  Verbindung: 

C«H,,N,(),  .HNOg-f  AgNOg, 

welche  in  glänzenden,  an  der  Luft  sich  röten- 
den Nadeln  erhalten  wird. 

Das  Lysatin  liefert  weiterhin  das  dem 
Kreatinin  entsprechende  Lysatinin: 

C,H.,N30. 

Durch  Behandeln  mit  Barytwasser  wird 
Lysatin  in  Harnstoff  übergeführt. 

Auf  Grund  dieser  Versuche  gelangt  Drechsei 
zu  dem  Schlüsse,  dafs  beim  Zerfall  der  Eiweifs- 
stoffe  im  Organismus  als  erstes  Zwischeni)ro- 
dukt  Lysatin  entsteht  und  dafs  dieses  dann 
als  Produkt  seines  weiteren  Zerfalles,  wenn 
auch  nicht  den  gesamten,  so  doch  einen  Teil 
des  vom  Organismus  ausgeschiedenen  Harn- 
stoffes liefert. 

Physikalische  Eigenschaften  der  Alka- 

loide.  —  Die  Alkaloide  sind  teils  flüssig: 
Nicotin,  Coniin  u.  a.  m.,  teils  fest:  Chinin, 
Morphin  u.  s.  w.  Die  erstereu  bilden  farb- 
lose Flüssigkeiten,  die  jedoch  —  besonders 
bei  Luftzutritt  —  bald  verharzen.  Dieses 
Verhalten,  in  Verbindung  mit  ihrem  hohen 
Siedepunkte  (Nicotin,  Coniin)  erfordert  daher, 
besonders  wenn  man  sie  destilliert,  möglichsten 
Ausschlufs  der  Luft.  Man  pflegt  daher  die 
Destillation  dieser  Verbindungen  in  einem 
Wasserstoffstrome  vorzunehmen. 

Gasförmige  oder  leicht  flüchtige  Alkaloide 
sind  nur  einige  wenige  bekannt.  Zu  den 
erstereu  gehört  das  in  Mercurialis  annua 
vorkommende  Mercurialin  oder  Monome- 
thylamin;  zu  den  letzteren  das  Trimethyl- 
aniin. 

Die  weitaus  meisten  Alkaloide  sind  feste 
und  krystallisierende  Körper.  Gcwölmlich 
sind  sie  farblos ;  nur  einige  wenige  sind  ge- 
färbt, so  z.  B.  Berberin  und  Curarin*), 
welche  gelb  gefärbt  sind. 

Sämtliche  Alkaloide  enthalten  Kohlenstoff, 
Wasserstoff  und  Stickstoff;  viele  aufserdem 
auch  noch  Sauerstoff.  Je  nach  der  Ab-  oder 
Anwesenheit  dieses  letzteren  unterscheidet  man 
daher  zwischen  sauerstofffreien  und  sauer- 
stoffhaltigen Alkaloiden. 

Die  sauerstofffreien  und  dann  gewöhnlich 
flüchtigen  Alkaloide  bilden  entweder  Flüssig- 
keiten oder  feste  Körper. 


')  B.  B.  10  (1877),  S.  1925;  11  (1878),  S.  406.  |l  ^)  B.  B.  23  (1890),  S.  8096. 

3)  Berichte  der  Königl.  Sachs.  Gesellschaft  der  ',   *)  E    Merck,  Jahresber.  für  1894,  Jan.  1895,8.56. 
WisBenschaften,  roath.-physik.  Klasse,  1892,  S.  118.  i 
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stoffbaltigen  Kern  zu  reduzieren  und  derart 
dessen  RoDStitutieu  za  erkcDaen. 

Brucin  wird  dnrch  Schmelzen  mit  Kalinm- 
hydroxyd  in  /j-Lntidin  nnd  a-/j-Co11idin  zer- 
legt (Oechsner  de  Coninck). 

Im  Jahre  1849  beobachtete  Wnrlz  da»  Auf- 
treten von  Methylamin  beim  Kochen  von 
Coffein  mit  konzentriertor  Kalilauge.  Rosen- 
garten und  Strecker^)  wiesen  dann  späterhin 
nach,  dar»  Coffein  beim  Bebandeln  mit  alko- 
holiücbcr  Kalilange  oder  mit  Baryt wasser 
Kohlensaure  abspaltet,  indem  es  in  eine  neue 
Base:  das  Coffeidin,  flbergeht. 

Wertheim  erhielt  aus  Narkotin  beim  Er- 
hitzen mit  Kali-  oder  Natronlauge  eine 
flüchtige  Base  —  wahrscheinlich  Triraethyl- 
amin,') 

Nach  Anderson  bilden  sich  neben  diesem 
auch  Methylamin  und  Äthylamiu.') 

Nach  demselben  Verfahren  erhielt  Wertheim 
Methylamiu  auch  aus  Morphio,  und  Cahours*) 
das  Piperidiu  aus  Piperin.  Die  glatte  Spaltung 
des  Fiperins  dnrch  Erhitzen  mit  alkoholischer 
Kalilauge  in  Fiperidin  und  Piperin- 
säure,  nach  der  Gleichung; 

C„H,gN0g4-H,0  =  CsH,,H-f-C,jH,„0,    | 

wurde  aber  erst  im  Jahre  1857  dnrch  Babo 
nnd  Koller*)  ausgeführt  (s.  Piperiu,  S.  2Ö0). 

Die  Spaltung  oder  Verseifung  der  Albaloide  [ 
vollzieht  sich  in  der  Regel  derart,  dafs  neben 
einer   neuen   Da  so   eine   sticksto^reie   Säure 
entsteht.     So   zerfällt  Veratrin  in  Vera- 
trnmsänre  nnd  Veriu: 

C3,H„N0„  +  H,0  =  C.HjoOj  +  C,gH„NOg. 


igH^gNO,,  -f  H,0  =  C^,H^,NO,, 


und  Ccvadin  in  Covadinsänre  (oder 
Metbylcrotonsänre  nach  Frankland  und 
Duppa)  und  Cevin:*) 

C^.Uj.NO,  -(-  H,0  =  CjHgO,  +  C„H„NOg 

cHÜJonTiB  CtTin, 

Viele  andere  Alkaloide  zersetzen  sich  in 
derselben  Weise  —  unter  Bildung  organischer 
Säuren  —  beim  Behandeln  mit  Kalilauge.  So 
zerfallt  Aconitin  in  Benzoesäure  und 
A  c  0  u  i  n  : 


-f  CgH^COOH; 

Pseudoaconitin  liefert  unter  denselben 
Bedingungen  Verat rumsanre,  nnd  Jap- 
aconitin  ebenfalls  Benzoäsänre.^) 

Anderson*)  erhielt  aus  Codein  beim  Erhitzen 
mit  Natronkalk  auf  175^*  neben  Methylamin 
nnd  Trimethylamin  (oder  Propylamin)  eine 
dritte,  nach  Art  der  Benzoesäure  in  Nadeln 
snblimierende  Base. 

Anf  die  flüssigen  und  flüchtigen  Alkaloide 
sind  die  Ätzalkalien  so  gut  wio  ohne  Ein- 
wirkung. Man  verwendet  diese  letzteren  daher 
auch  zum  Trockenen  derselben,  indem  man  die 
Basen,  z.  B.  Piperidin,  Coniin  u.  s.  w.  über 
festes  Kaliumhydroiyd  destilliert. 

Andere  Alkaloide  hingegen  werden  von  den 
Ätzalkalien  schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur 
j'  zersetzt.  So  z.  6.  wirken  anf  Aconitin  selbst 
'  vordflnnte  Alkalien  schon  in  der  Kälte  zer- 
setzend ein  nnd  Aponiorphin  färbt  sich  an  der 
'  I.uft  bei  Gegenwart  von  Alkalien  sehr  bald 
II  grün. 

Vollständiger  nnd  schneller  noch  als  mit 
Alkalien  verläuft  in  vielen  Fällen  die  Zer- 
setzung bei  Verwendung  von  Baryumhydroiyd. 
So  gelang  Strecker")  und  Schnitzen'")  die  Über- 
fnhrnng  des  Coffotas  in  Coffeidin  dnrch  Kochen 
mit  Darytwasser.  Sie  führten  weiterbin  den 
Nachweis,  dafs  erstorcs  dabei  zunächst  Wasser 
addiert  und  dann  unter  Abspaltung  von  Kohlen- 
säure in  Coffeidin  flbergeht: 

CgH,^N,0,  -f-  HgO  =  CO,  +  C,H,,N^O. 
Letztores  zerfällt  dann,  bei  fortdauernder  Ein- 
wirkung  des  Barjls,    weiter   in    Kohlensäure, 
Ameisensäure,    Ammoniak,    Methylamin    und 
Sarkosin  (s.  Coffein,  S.  401). 

Dnrch  Kochen  mit  konzentriertem  Baryt- 
wasser läfst  sich  Alropin  in  Tropiu  und 
Tropasilure  spalten.") 

Einige  Alkaloide  zerfallen  unter  dem  Ein- 
flufs  der  Alkalien,  oder  selbst  nur  siedenden 
Wassers  iuTrimetbylamin  nnd  ein  zweites, 
nicht  flUcbtigcs  Produkt,  welches  stickstofffrei 
oder  sticksto  Sil  altig  sein  kann.  So  spaltet 
sich  das  Pilocarpin  (s.  Piloca  rpin,  S.  248) 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  157  (IS7I),  S.  i. 

')  Ibid.  7«  (1850),  8.  20a. 

"j  Ibid    8«  |l8fi3),  S.  187. 

•)  WertheJm,  Ann.  Chem.  Pharm.  78  {IS'O), 
S.  'iÜ8i  Anderaon,  Ibid.  37  (1«51),  S.  .^76;  CahourB, 
Annal  de  Chim.  et  de  Phys.  [3J  88  (1853),  8.  76; 
B.  auch  in  dem  vurlieg.  Werke  S.  247. 

•)  Inaug  -Diasert,  Freiburg  i  B.  1856  und  Journ.    ' 
f.  prakt.  Chem.  72  (1857),  S.  53.  || 


•)  Wright    und  Luff,    Bull.  So«.   Chim.  [■>],   88 
(1S80).  S.  61. 

')  Wright  und  Luff,  Jahresber.  f.  Chem.  1878 
und  1879. 
»)  Ann.  Chem.  Pharm.  77  {1H5I),  S.  .174. 
")  Ann.  Chem.  Pharm.  128  (1862)  und  1S7(  IÖ71), 
'")  Jahreaber.  für   I8ti7. 

"}  Kraut,   Ann.  Chem.   Pharm.  128   (1863)  und 
188  [.1Ü65). 
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auch  unter  gewöhnlichen  Bedingungen  nicht 
flüchtige  Alkaloide  durch  Erhitzen  im  luft- 
leeren Räume  zur  Sublimation  gebracht  werden 
können.  Cinchonin,  Strychnin  u.  a.  m.  wurden 
nach  diesem  Verfahren  von  Bourgeois  in  sehr 
schönen  Kry stallen  erhalten. 

Ein  weiterer  Unterschied  zwischen  den 
flüssigen  und  festen  Alkaloiden  besteht  in 
der  von  diesen  Körpern  auf  die  Geruchs- 
und Geschmacksnerven  ausgeübten  Wirkung. 
Während  die  flüssigen  Alkaloide  durch  einen 
intensiven  und  charakteristischen  Geruch  und 
einen  brennenden  Geschmack  ausgezeichnet 
sind,  sind  die  festen  Alkaloide  gewöhnlich 
geruchlos  und  schmecken  bitter,  oder  aber  sie 
sind  fast  geschmacklos. 

Löslichkeit  der  Alkaloide.  —  In  Wasser 
sind  die  Alkaloide  meist  wenig  oder  nicht 
löslich.  Eine  Ausnahme  hiervon  machen 
Coniin,  Nicotin,  Atropin  und  einige  weitere 
Basen,  welche  sich  in  Wasser  ziemlich  leicht 
lösen.  Die  Alkaloide  der  Kryptogamen: 
Cholin,  Muscariu,  sind  in  Wasser  sehr  leicht 
löslich.  Ausgezeichnete  Lösungsmittel  für 
Alkaloide  sind  hingegen  Alkohol,  Äther, 
Chloroform,  Tetrachlorkohlenstoff,  Amylalko- 
hol, Benzol  und  Petroläther.  Die  relative 
Löslichkeit  in  diesen  Lösungsmitteln  wechselt 
natürlich  mit  den  zu  lösenden  Alkaloiden;  so 
werden  einige  leichter  von  Äther,  andere 
wieder  vorzugsweise  von  Amylalkohol  auf- 
genommen. 

Nach  Pettenkofer^)  lösen  100  Teile  Chloro- 
form, bezw.  Olivenöl  folgende  Gewichtsmengen 
der  nachstehend  aufgeführten  Alkaloide: 

Chloroform    Olivenöl 

Atropin  51,19  2,62 

Brucin  56,70  1,78 

Chinin  17,47  4,20 

Cinchonin  4,31  1,00 

Morphin  0,57  0,00 

Narkotin  34,17  1,25 

Strychnin  20,09  1,00 

Veratrin  58,49  1,78. 

Eine  praktische  Bedeutung  erlangt  die 
wechselnde  Löslichkeit  der  Alkaloide  in  den 
verschiedenen  Lösungsmitteln,  wenn  es  sich, 
z.  B.  bei  gerichtlich-chemischen  Untersuchungen, 
um  die  Trennung  mehrerer  Alkaloide  handelt. 

Einzelne  Alkaloide,  wie  Morphin  etc.  lösen 
sich  auch  leicht  in  Glycerin. 

Die   Löslichkeit    eines   Alkaloides  ist  aber 


selbst  für  ein  gegebenes  Lösungsmittel  nicht 
unter  allen  Umständen  dieselbe,  sondern 
wechselt,  jenachdem  das  betreffende  Alkaloid 
im  krystallisierten  oder  amorphen  Zu- 
stande, oder  endlich  im  Augenblick,  wo  es 
aus  seinen  Salzen  in  Freiheit  gesetzt 
wird,  zur  Lösung  gelangt. 

Beim  Morphin  wird  nach  den  Beobachtungen 
von  Prescott^)  die  Löslichkeit  folgendermafsen 
beeinflufst : 

1  Teil  Morphin  löst  sich  in  Teilen: 

Äther     Chloro-   Amyl-   Benxol 
form      alkohol 

Krystallisiert :  6148     4379     91    8930 

Amorph:  2112     1977      „        „ 

Nascierond  (aus  Salzen)  1062      861     91     1997. 

Die  Löslichkeit  vieler  Alkaloide  in  wasser- 
freiem, absolutem  Äther  ist  von  K.  Tamba^) 
untersucht  worden. 

Optisches  DrehungSTermögen.  —  Die 

Mehrzahl  der  Alkaloide  ist  optisch  aktiv  und 
zwar  linksdrehend;  nur  wenige  Alkaloide, 
wie  Coniin,  Cinchonin,  Chinidin  etc.  drehen 
die  Ebene  des  polarisierten  Lichtstrahles  nach 
rechts.  Die  optische  Aktivität  der  natür- 
lich vorkommenden  Alkaloide  wurde  zuerst 
von  Bouchardat*)  und  Laurent*^)  beobachtet. 
Nach  den  Untersuchungen  von  Bouchardat 
nimmt  in  der  Regel  das  Drehungsvermögen 
der  Alkaloide  in  ihren  Salzen  ab.  Eine  Aus- 
nahme hiervon  macht  Chinin,  dessen  Salze 
stärker  drehen  als  die  freie  Base.  Narkotin 
ist  nach  Bouchardat  im  freien  Zustande  links- 
drehend, in  seinen  Salzen  hingegen  rechts- 
drehend. Das  Gleiche  gilt  nach  Laurent  vom 
Nicotin :  während  die  freie  Base  linksdrehend 
ist,  dreht  ihr  Chlorhydrat  nach  rechts. 

Die  Intensität  der  Drehung  wechselt  aber 
auch  für  dasselbe  Alkaloid  sowohl  mit  dem 
Lösungsmittel,  als  auch,  bei  gleichem  Lösungs- 
mittel, je  nach  der  Konzentration  der  Lösung. 
Die  von  A.  C.  Oudemans  in  dieser  Richtung 
mit  den  Chinaalkaloideu  ausgeführten  zahl- 
reichen Bestimmungen  haben  für  Chinin  folgende 
Werte  ergeben: 

Alkohol        Benzol      Tolnol  Chloroform  Chloroform 

m      =    0,328       0,122     0,078     0,293      0,155 
[a]i>==  -167^5  —136«  —127«  —117"  — 126<> 

wobei  „m"  =  der  Gewichtsmenge  Chinin  in 
Grammen,  welche  in  20  cc  Lösung  enthalten 
waren.  Untersucht  man  in  alkoholischer 
Lösung,    so   ändert    sich    die    Drehung    nicht 


1)  Repert.  de  Chim.  pure  1860,  2,  S.  432. 

«)  Jahresber.  f.  Chem.  1875,  8.  756. 

•)  Jahresber.  für  Pharmakognosie  1889,  8.  378. 


*)  Annal.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3],  9  (1845), 
S.  213. 

^)  Annuaire  de  Chim.  de  Milien  et  Reiset,  1845, 
S.  413. 
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tritt,  während  das  als  zweites  Reaktionsprodokt 
eutatehcDdo  neue  Alkaloid  au  Stelle  derselbeo 
eine  OH- Gruppe  enthalte 

C„Hg,(OCHa)KO^  -|-  HgO  =  CHg .  OH 

-fCg,H,,(QH)NOB. 

Cslohiceln, 

Verhalten  gogen  Schwefelsäure.  — 
Solfosäurea  der  Alkaloide.  —  Schatzen- 

berger')  erhielt  aus  Cfainiu  nud  Cinchonin  beim 
Behandeln  mit  rauchender  Schwefelsäure  zwei 
feste,  amorphe,  in  Wasser  und  Alkohol  lös- 
liche Sünren,  deren  Zusammensetzung  jedoch 
noch  nicht  genau  festgestellt  ist. 

Oberhaupt  sind  die  bei  der  Bebaudluag 
mit  Schwefelsäure  entstellenden  Reaktions- 
prodakto  bei  vielen  Alkaloiden  so  gut  wie 
noch  nicht  untersucht.  Das  ans  Morphin  durch 
Behandeln  mit  wenig  Schwefelsäure  entstehende 
—  Sulfomorphid  genannte  —  £inwirknng3- 
produkt  scheint  das  Sulfat  eines  Tetramorphins 

Einige  Alkaleide  verbinden  sich  mit  kon- 
zentrierter Schwefelsäure  zu  wirklichen  Snlfo- 
sanren;  so  wird  Strychnin  durch  konzentrierte 
(englische)  Schwefelsäure  in  eine  Monosnlfo- 
säure: 

Cj,H„i,SOgH)NjOj 
Übergeführt,  nährend  bei  Verwendung  rauchen- 
der Schwefelsäure  eine  Disulfosäure: 

Cj,H„(S0gH)jNj03 
entsteht.*) 

Von  den  Chinaalkaloideu  verbinden  sich 
Hydtochinin,  Hydrocinchonidin  und  Hydro- 
concbiniu  roit  Schwefelsäure  zu  gut  krystalli- 
sierenden  Sulfosäuren.') 

Die  Bildung  derselben  geht  sogar  sehr  leicht 
vor  sich.  So  goiiügt  es  z.  B.  Hydrochinin  in 
kalter  englischer  Schwefelsäure  zu  li>gOD,  die 
Lösung  in  Wasser  zu  giofaen  und  mit  Ammo- 
niak abzustumpfen,  um  die  Base  in  Hydro - 
chiuinsulfosänre: 

CjoHa(CSOaH)N,0,  +  HjC 
ilber/uführen.  Diese  letztere  Verbindung 
schmilzt  hei  239"  und  besitzt  noch  den 
Charakter  einer  starken  Base.  So  bildet  sie 
z.  B.  gut  krystalliaiercnde  Salze  und  ein  Chloro- 
platinat  von  der  Formel: 

[C,(,Hgj(SOgH)NjOj]jHjPtCIa  -f  8  H^O. 


j  Hesse*)    erhielt   später   auch  Salfosäuren  des 

'  Chinins : 

I  C,„H,g(S0jH)N,0j  +  H,0 

I  und  Chinidins,  wie  auch  noch  anderer  Cbina- 

alkaloide. 
I      In  vielen  Fällen  bewirkt  jedoch  konzentrierte 
'  Schwefelsäure  eine  viel   tiefer  greifende  Zer- 
,  zetzung,     selbst    Verkohinng    der    Alkaloide. 
!|  öfters  entstehen  auch  charakteristische  Färb- 
i  nngen,    die    dann    zur    Unterscheidung    der 
einzelnen     Alkaloide     herangezogen     werden 
können. 
,        Verdünnte  Schwefelsäure  wirkt  oft  wie  Salz- 
i  säure;   so  wird   nach  den  Versuchen  von  H. 
I  E.  Armstrong   aus   dem  Narbolin    durch  Er- 
I  hitzea  mit  durch  das  gleiche  Volumen  Wasser 
I  verdünnter   Schwefelsäure   eine  Methylgruppe 
als   Methylschwefelsänre   abgespalten    und   es 
bildet  sich  Dimethylnornarbotin.    Bei  längerer 
Einwirkung    der   Säure    läfst    sich    aus    dem 
I  Narkotin     selbst    eine     zweite    Methylgruppe 
I  herausnehmen.')       Durch     andauernde    Ein- 
I  Wirkung  von  Schwefelsäure  wird  Codelu  unter 
:  Abspaltung  von  Wasser  nnd  einer  CH,- Gruppe 
—  genau  wie  durch  Salzsäure  nach  dem  von 
Maithiefsen    und  Wright")  bereits  früher   an- 
gewandten Verfahren  —  iu  Apomorphin  Qber- 
goführt. 

Ober    das    Verhalten    der    Alkaloide 
zu  Salpetersäure  s.  S.  450. 

Terselfong  der  Alkaloide.  —  Die  oben 
angeführten  Beispiele  haben  gezeigt,  dafs  sehr 
viele  Alkaloide  unter  der  Einwirkung  von 
Wasser,  Alkalien  oder  Säuren  nach  Art  der 
zusammengesetzten  Äther  zersetzt  werden,  indem 
sie  unter  Aufnahme  eines  oder  auch  mehrerer 
Moleküle  Wasser  in  zwei  neue  Produkte  zer- 
fallen, von  denen  das  eine  allen  Stickstoff 
enthält  und  noch  als  Base  fungiert,  während 
das  andere  stickstofffrei  ist  und  in  den  meisten 
Fallen  den  Charakter  einer  Säure  besitzt.  Ein 
derartiges  Verhalten  zeigen:  Aconitin,  Atropin, 
Cocain,  Fiperin,  Scopolamin,  Veratrin  u.  a.  m. 
Das  stickstofffreie  Spaltungsprodukt  kann  je- 
doch auch  den  Charakter  eines  Znckers  be- 
sitzen. So  zerfällt  Solanin  iu  Dextrose 
und  S  0 1  a  u  i  d  i  n ,  nnd  A  c  h  i  1 1  e  i  n  liefert  als 
Spaltungsprodukte  ebenfalls  einen  Zucker  und 
'  Achille tin. 

I      Terhalten  gegen  organische  Sänren 

I  nnd  deren  Anhydride.  —  Die  Monocarbon- 


')  CoraptRend.  «  (1858),  S.  SSfi.  ; 

')  Guareschi,  Acnal.    di  Chim.    e   di  Farmacol.    ' 
8,  8.  ö5;    Jahresijer.    für    Chera.    188li,    8.    174fl;   ■' 
Lobisch,  Manat»b.  f.  Chem.  « (18^5),  8. 846;  8t«ebr, 
B.  ß.  18  (1885),  S.  3429. 


'j  O.  Hesse,    Ann.    Chem.    Pharm.    211    (1887). 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  267  (1892),  8.  139. 
»)  B.  B.  4  (!Ö71),  S.  139. 

•)  Bull.  Soc.  Chim.  [21  12  (1869),  S.485;  Chem, 
lewB  1»  (J86ÜI.  S.  302. 
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..iuu'iiJk-..h.  ihn*  V3ii>\indf  wirkeo  beihöbfrer 
1 1  iii|.i  uiiui  »itr^rt  1*:  die  Alkiloide  ein,  dafs 
.  ut  "Uv*  luxiuvrv  >Ä Asjwrsioffatome  durch  eWn- 
.i.vkIv  Siiuivivs£o  ,\iidTle  >ertreteii  merdeii. 
Vluti  i'iUalt  Auf  d!05i*  Weise  Acidylderivate 
.In  lK'iut!oiivi\M»  Alkaloide;  so  z.  B.  keiiij: 
uuiu  \i»iii  v>\s.lom  oin  Monobntynrlcodein  und 
.  114  luu..o>K\*vlin«,  ^om  Morphin  ein  Mono- 
itial  lhbui>r>lworpl»iu  u.  a.  m.  Ferner  exi^- 
iini'u  ;4Ush  iiomisi'hte  AoidyIderi\ate.  wie  da^ 
Vv .  i \ \  \\\\\\  n Imorpbin : 

ux\x\  4lu!t   Aootyl-Uonzoylmorphin.* 

\\\  ilorHoUioii  Weise  stellte  Hesse  dAs  Acetjl- 
\\\\\\   ri*o|iiouvlchiniu  dar. 

Iliipiiorr^'t  orliielt  ans  Mor]*hin  nnd  Mooo- 
t  liliiioiiHiKiiAun^  eine  lö>liehe,  kry^lalli^iene 
\  i>rliiiuliiiig\ondorwabrscheinlichenZusanmien- 

r.i>(4iiutf :  «'i^n^^inu  .cooH  no^., 

hin  Kin>K'irkun^  einiger  zweibasischer  Sfinren 
aiit'  Morphiu  und  (V'tdeln  ist  ^on  Decken  nnd 
Wriglil**  uniersucht  worden.  Ihirch  Erhitzen 
iitil  lltM'u8teiusiiure  auf  ItO^  gelaugten  «ie  zn 
dUwy   Verbindung: 

l\.l!,^,C(> ,  CjH^  ,  COOH  NO,. 

Verhalten    |;<^n   lldehyde.    —    IKe 

Kiu^irkunu  der  Aldehvde  anf  die  Alkaloide 
it*\  uiiih  wenig  nntersnohi.  Inieressant  L<: 
diia  uuirrM^hiedliche  Verhallen  a^.u  Coniin  nni 
Mrili.vK'ouiin.  Wibrend  da«  erfiere  mit  den 
Aldt'hvden  rejurien,  Terhil;  «ich  das  leTnoro 
iiuitiltTfUi.  önaniLvi-ST:bsn:'2:ioLS]Todnk:e  des 
Miirphiiis  «iJil  >:iT,.iimi;s  siLd  danh  KrhiT-ou 
tliiMT  HüM-n  Eli:  «♦i.ai.:i-M  im  Dmckr-hr  ai:f 
liWi"  frh:tlitn  wc-riei..* 

Yrrkall^B  mrea  Chlor,  Brom  uad  Jod. 

—  l»if  ILiiiwirkün»:  u-r:  Chlor  ;:i:d  l>n  :vi  a::f 
dir  AUali'ide  mnrüt  .Xirs:  \or.  Ijinivr»;  ;;n:<r- 
^UlbI.  lUidr  Ki-rjvr  wirken  ai3f  \iole  Alkn- 
liiitlr  ilmkT.  nuTer  l^liriii*:  xor.  Snbsnnnioiis- 
|iiiitltikii  ii.  lin.  >v^  tr:.,^':  inar.  r.:i:  iii:ibv:^i:\ 
Miuu»-  und  I»ilTonuini*l.i»::iii,  nr.' i\vio)''.:  M.  :i*>- 
ililnr-  uiul  Tribri-E"». i^ii in  nnd  ondl:th  vi: 
Mi  w biiiu  Mor.ivhlor-  nnd  rTiihlor>ir\  v  hi:in  : 
t,»U,,il,N,0., 


•'  r.   H  I  .  :>:i .  S  ^M. 

■\   Al.-..*)     dr   <  t.T^     rt    dl    VJ.X*      .J     il      iN»>  . 

•^  Mit^irT  Ai.r.  Chfiiu  rb»Tw  ^iÄ^l^^J'^. S,,i;".i. 
■     Hc:*)«*:!:.    K^}      dl    Clum     \uu\     \S>:\  \,   \ 


^>fi  rrin  jedrich  l*e3  diesen  Reaktionen  auch 
Vprhar?iing  ein 

Die  Cidon'rodnkte  kryriAllisieren  gm  uid 
iiuneln  im  allg^-meinen  d'T  Hase,  deren  I>eri- 
^a^  s=le  änd.  Der  baüscthe  (liarakter  der 
Das^  kiimnit  jedoch  in  üiuen  nnr  noch  sehwack 
znui   Ansdmck. 

1«  da§  sich  bildende  Chlor-.  l»erw.  Brom- 
deriva:  unl't^üch.  >o  fklh  es  of;  schon  anf 
Zusatz  A<»n  «."hlor-.  t»ezw.  Bromwasser  zur  Lös- 
nnc  defe  l»e:reffeDden  Alkaloides  ans.*  Für 
einiire  Alkal  »ide  ist  in  diesem  Verhalten  ein 
Mittel  mthr  zn  ihrer  Charakterifdemuc  ge- 
geben. >c»  wird  z.  B.  StTTchnin  durch  Chlor- 
wasser weiI^  irefkllT..  Eiuice  andere  Alkaloide 
jrel»en  Fkrbn Liren.  l»ezw.  gefärbte  NiedtTSchlige. 
><•  n'hnien  die  Cbiijn-  nnd  Chinidinsalze  in 
B- rübmnc  m't  «hl-T-  (Käer  Bri«mwasser,  nach 
dem  T'WrsäiTigvn  mjt  Ammoniak  die  als 
Thallei  uchinreakti  OL  bekannte  grQne 
•  »der  l»lane  Färbnnc  aii. 

V.n  dcii  Br  -Tiideriiaieij  gelanm  man  durch 
Behandeln  m!;  >ilUTC»iTd  r»der  mit  alkoholi- 
schtT  Kalilanze  zn  Oxybasen*  ;  anf  diese 
Weise  erhi'l;  S:re:ker  ans  Br« >mcinchonin  ein 
mit  ihinii:  iscmtres  «.»xvtinch'«iiin. 

Hin  ^c•!l  vhlor  nnd  Brom  ^-Mlig  abweichen- 
di-s  Vtriiihtn  reig:  .l«»d,  indem  dasselbe  nicht, 
wie  ;iT.t.  >nbs:i:nT:ciiiSj'r'>dnkie.  sondern,  wie 
m-r>i  PiHerieT  gereigi  hai.  Additionsprodnkte 

—  so^.  wlj.dilkalc'idr   oder   Alkaloidperjodide 

—  livfen. 

Alkaloidperjodide.  —  InTer  der  Bezeicb- 

1. «:  g :  -  J^  ■  d  o  s  n  I !  a :  e  ^  o  n  C  h  i  n  a  b  a  s  e  n  •* 
ha:  ]Iirava:L"  r.i:  ge  scb-ne.  al>er  sehr 
k  V 11  pli : .  i  r:  r  n  sa  rri! . » n  ^ese:  r.  e  V  erbin  dun  gen 
be>vbrirb-.n.  nil/r.v  er  erhielt,  indem  er  die 
>ii]fa:f  dir  \trs.:dT;dtL:'j  Ohiuaalkaloide  mit 
.1.»d  bthar.di'iTt.  l'"tSt  VtrMudnngen  zeich- 
niVi  sub  durcr.  ir.r  ":'titi::iiides  Polarisations- 
\en":gv:.  iT.s.  *  •.!/■. vs  selbsi  dasjenige  des 
Tiir'.v:«'.r>  üLirri^.  >o  tM.larisiirt  das  aus 
V  hi;v:v.>v.l:;.T  -..•  d  .1.-^  trhäi:liihe  schwefel>auere 
,\\i.biv.iv,  1»  :  :.;->  di  l  Namen  «Herapathif*) 
Wihn  vr.r.   d:t    ."v.>;"i:r.7;.ti;setznnir: 

bosi:::,    d.^>    li.h:    :::i::T.a]    stärker    als    der 

I     **  4    444.      4  4.« 


*  \V  ■ :  .  AT.*.  "^  rd  H  ■-  rfc ;  Ä :  h .  •  n  Bri 5tol  geboren. 
* -j^Ä'. i  r  :  r*  K ::«.".:  r  Ar: :  : r.  1  - :  r. d on ,  beschäftigte 
>u :.  y.'..;  v>;'.v  f  .:r.d  lr*.r4drr<  mit  den  optischen 
».vt'V!'/!.«:^,:  V  i.  •.;:::  V,T  :r.d-:igt^n  d.^s  Chinins 
.. V  d  * '.^ d  .-r:- r  A  k *  ; ".  d :  .  S;  J  —  1  ^S  T  >.  Über  Hera- 
\^a:V;:  *  .*,.■'  v.^-  ^v.  Ji~\:r*-:be:  Ann.  Cüem.  Pharm. 
v4  .  :S>,"s  S   ".  n:.  uv.d  ir.:  vierten  Abschnitt:  Farn. 

K  i;  b  i  «  ^•  f  *  i'. 

'  K.  S,h'.rtd:,    Vr.*rr..    Cbem.    II.  Band,  Org. 
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Zalilreicho  Alkaloidperjodide.  wie  das  Co- 
deiutri Jodid  (=  jodwasserstoifsaueres  Codein- 
dijodid):  C^gH^^NOg  .HJ.  J^  wurden  von  Joer- 
gensen  ^)  dargestellt  nnd  analysiert.  Die  Tri- 
Jodide  des  Methyl-  nnd  Äthylchinins  krystalli- 
sioreu  in  schwarzen  Prismen  und  sind  iso- 
morph. Das  Cotarnintrijodid  hat  die 
Zusammensetzung :  CjoHjgNOj,  .  HJ  .  J^,  und 
das  Narkotinheptajodid  entspricht  der 
Formel:  CjgH^jjNO,  .  J,. 

Zur  Darstellung  dieser  Perjodide  genügt  es 
nach  Joergensen,  die  neutrale  oder  sauere 
Lösung  des  Chlorhydrates  der  Base  mit  einer 
Lösung  von  Jod-Jodkalium  auszufällen.  Durch 
Umkry stall  isiereu  werden  die  entstandenen 
Niederschläge  weiter  gereinigt.  Die  dabei 
einzuhaltenden  Bedingungen  wechseln  mit  dem 
Charakter  der  einzelnen  Alkaloide  und  müssen 
durch  Vorversuche  ermittelt  werden. 

Die  zahlreichen,  von  Joergensen  dargestell- 
ten Verbindungen  polarisieren  mit  zwei  oder 
drei  Ausnahmen  —  wie  z.  B.  Methylbrucin- 
trijodid  —  sämtlich  das  Licht  wie  Turmali  n 
und  die  Verbindungen  von  Hcrapath.  Ein 
Teil  des  in  ihnen  vorhandenen  Jodes  verhält 
sich  gegen  Reagentien  wie  freies  Jod:  die 
alkoholischen  Lösungen  dieser  Verbindungen 
sind  —  wie  alkoholische  Jodlösungen  —  braun 
gefärbt,  und  werden  wie  diese  durch  Reduk- 
tionsmittel entfärbt;  ebenso  entfärben  sie  sich 
beim  Schütteln  mit  metallischem  Quecksilber 
unter  Bildung  von  Alkaloid-Quecksilberjodiden. 

Da  nun  elementares  Jod  in  sehr  dünnen 
Blättchen  das  Licht  ebenso  wie  Turmalin  po- 
larisiert, so  unterliegt  es  keinem  Zweifel,  dafs 
das  für  diese  Verbindungen  so  charakteristische 
optische  Verhalten  auf  die  Gegenwart  dieser, 
mit  den  Eigenschaften  des  freien  Jodes  ausge- 
statteten Jodmoleküle  zurückzuführen  ist.  Zum 
Nachweis  der  Polarisation  des  freien  Jodes  ist 
es  unbedingt  notwendig,  das  letztere  in 
äufserst  dünnen  Blättchen,  wie  man  sie  durch 
Verdunsten  einer  ätherischen  Jodlösung  er- 
hält, zu  verwenden.  Das  Jod  bildet  dann 
durchsichtige,  farnwedclartig  vereinigte  Kry- 
stalle.  Die  Konstitution  dieser  Verbindungen 
läfst  sich  leicht  erklären,  wenn  man  mit 
Joergensen  annimmt,  dafs  in  ihnen  das  Jod 
als  dreiwertiges  Element  fungiert.  Je  nach 
der  Konstitution  der  verschiedenen  Perjodide 
mufs    die   Addition    der    einzelnen    Jodatome 


derart  erfolgen,  dafs  dieselben  unter  sich  ent- 
weder nur  einfache,  oder  aber  einfache  und 
doppelte  Bindungen  austauschen.  Bezeichnet 
mau  mit  „Ak^  ein  Molekül  eines  Alkaloide», 
so  würde  bei  obiger  Auffassung  die  Konsti- 
tution der  einzelnen  Perjodide  durch  folgende 
Formeln  wiederzugeben  sein: 


I. 


II 


UL 


J  J-J  J-J-J 

Ak-J<(!|  Ak-J<(|    II  Ak-J<(|     I     |>J-Ak. 
J  J-J  J-J-J"^ 

Die   Einwirkung   von    metallischem  Queck- 
silber liefse  sich  dann  folgenderart  erklären:*) 


Ak-J<r  |l  4-  Hg 
J 


Die  Perjodide  des  Tetramethyl-  und  Tetra- 
äthylammouiums  sind  von  Weltzien,*)  diejenigen 
der  gemischten  Ammoniumbasen  von  Müller^) 
und  —  im  Jahre  1883  —  von  Dafert*)  unter- 
sucht worden. 

Weitere  Untersuchungen  liegen  noch  vor 
von  H.  R.  Bauer  über  die  Jod  Verbindungen 
von  Brucin,  Chinin,  Cinchonin,  Coniin,  Mor- 
phin, Strychuin  und  Veratrin.  Derselbe  ge- 
wann u.  a.  folgende  Verbindungen : 

Coniinlrijodjodhydrat:    CgH^^N.HJ.Jg  (heute: 

CgH^^N.HJ.Jg); 

Chinin-Perjodid :  ^20^24^2^2  ••^2  5 

Morphin-     „  2Cj,H,^N03  .Jg  und 

C„H,,N03.HJ.J3; 

Strychnin-    „  C^jH^gNgOg.HJ.J, ; 

Brucin- 


n 


^2  .S  ^2«  ^2  ^4  •  ^'^  •  ^^2  •  **) 


Verschiedene  andere  Alkaloidperjodide  sind 
ferner  von  Hilger  untersucht  worden. 

Eine  gröfsere  Anzahl  Perjodide  von  Am- 
moniumbaseu  und  gemischten  Ammoniumbasen 
hat  endlich  vor  kurzem  Lange  —  auf  Ver- 
anlassung von  A.  Geuther  —  dargestellt.  Die 
betreffende  Publikation  von  Geuther  enthält 
zugleich  eine  tabellarische  Zusammenstellung 
sämtlicher  bisher  bekannter  und  untersuchter 
Alkaloid-Perjodide  nach  Formel,  Farbe,  Kry- 
stallform  und  Schmelzpunkt.') 

Die  folgende  Tabelle  giebt  einen  Überblick 
über  die  Hauptgruppen  der  von  Geuther  unter- 
suchten Perjodide. 


»)  Bull.  Sog.  Chim.  [2],  18  (1870),  S.  178;  B.  B.  ' 
2  (1869),  S.  460. 

2)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2],  2  (1870),  S.  433; 
8  (1871),  S.  145  u.  328;  U  (I876j,  S.  213  u.  356; 
15  (1877),  S  65  u.  418. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.   91   (1854),  S.  33  u.  99 
(1856),  S.  1. 

*)  Ibid.  108  (1858). 

^*)  Monatsh.  f.  Chem. 

«)  Jahresber.  1874,  S.  860. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  240  (1887),  S.  74. 
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IV.  Abschnitt.     Alkaloidc. 


In  gewissen  Fällen  wird  durch  Reduktion 
mit  Jodwasserstoff  der  Stickstoff  des  Pyridin- 
kernes  als  Ammoniak,  bezw.  Methylamin  ab- 
gespalten. So  zerfällt  Coniin  in  Ammoniak 
und  normales  Octan,  Tropidin  hingegen  in 
Methylamin  und  Heptau  (Ladenburg). 

Die  Erfahrung  hat  gelehrt,  dafs  der  Stick- 
stoff des  Pyridinkemes  bedeutend  fester  ge- 
bunden ist,  wenn  er  als  dreiwertiger  Stickstoff 
fungiert,  als  wenn  er  gesättigt  ist.  Bei  allen 
hierher  gehörigen  Verbindungen  mit  füuf- 
wertigem  Stickstoff  tritt  viel  leichter  Ring- 
sprengung ein.  Als  Beispiel  sei  hier  das 
Verhalten  des  Chinolins,  bezw.  Chinoliubenzyl- 
chlorides  zu  Kaliumpermanganat  augeführt. 
Während  Chinolin,  indem  sich  die  Oxydation 
lediglich  auf  den  Benzolkem  erstreckt,  dabei 
zu  a-/!:^-ChinolinsÄure  oder  Pyridindicarbonsäure 
oxydiert  wird,  erleidet  das,  fünfwertigen 
Stickstoff  enthaltende  Chinolinbenzyl- 
chlorid: 


/ 

N 

C,H,CH./\)1, 

indem  der  Pyridinkern  zerstört  wird,  Oxyda- 
tion zu  ortho-Benzyl-amidobenzoesäure.^) 

Die  Hydrate  der  quatemären  Ammonium- 
basen werden,  wie  zuerst  A.  W.  v.  Hof  mann  ^) 
gezeigt  hat,  beim  P^rhitzen  fflr  sich  in  ein 
tertiäres  Amin,  Wasser  und  einen  Kohlen- 
wasserstoff zerlegt: 


I 


C,H,v         .OH 


(C^^HAN  +  H^O  +  C^. 

Tri&thylamin  Äthylen. 


TetrK&thy  lamiDoninm- 
hydrat 

In  derselben  Weise  tritt  auch  bei  den  Basen 
mit  reduziertem  Pyridinkern,  sobald  die 
Beständigkeit  dieses  letzteren  durch  den  Ober- 
gang in  ein  quatemäres  Ammoniumhydrat  ver- 
ringert ist,  sobald  also  der  Stickstoff  des- 
selben den  Charakter  als  fünfwertiger  Stickstoff 
angenommen  hat,  beim  blofsen  p]rhitzeu 
Sprengung  des  Kernes  ein,  und  zwar  ebenfalls 
nach  der  vorerwähnten  Reaktion  von  Hofmann 
unter  Bildung  eines  tertiären  Amins.  Der 
Zerfall  des  Pyridinkemes  verläuft  aber  dabei 
in  zwei  Phasen:  zunächst  bildet  sich  neben 
Wasser  ein  das  Radikal  des  Alkaloides   ent- 


haltendes tertiäres  Amin;  wird  hierauf  das 
aus  diesem  letzteren  in  der  bekannten  Weise 
durch  aufeinander  folgende  Behandlung  mit 
Methyljodid  und  Silberhydroxyd  gewonnene 
Methylhydrat  nochmaliger  Destillation  unter- 
worien,  so  spaltet  sich  dieses  in  ein  tertiäres 
Amin  und  einen  Kohlenwasserstoff. 

In  besonders  schöner  Weise  läfst  sich  dieses 
sogenannte  Hotmann'sche  Abbau  verfahren,  bezw. 
das  demselben  zu  Grunde  liegende  Gesetz  der 
erschöpfenden  Methylierung  am  Piperidin  ver- 
folgen. Als  A.  W.  v.  Hofmann  im  Jahre  1881 
das  Methylhydrat  des  Methylpipe- 
r  i  d  i  n  s  der  trockenen  Destillation  unterwarf, 
erhielt  er  als  Produkte  dieser  ersten  Reak- 
tionsphase lediglich  Wasser  und  Dimethyl- 
piperidin: 

yCH3 

C,H,o=N^CH3  ^  H,0  +  C.H.NCCH^),. 
\0H 

Das  Dimethylpiperidin  ist  eine  tertiäre  Base. 
Durch  successive  Behandlung  mit  Methyljodid 
und  Silberhydroxyd  wird  es  daher  weiter  in 
das  Hydrat  einer  neuen  Base: 

aH,N(CH«),.CIL.OH 


übergeführt,  welche  ihrerseits  erst,  bei  noch- 
maliger trockener  Destillation  als  Endprodukte 
dieser  zweiten  Reaktionsphase  neben  Wasser 
und  Trimethylamiu  den  nach  dem  Hofmann- 
schen  Gesetz  zu  erwartenden  Kohlenwasser- 
stoff: Piperylen  liefert:^) 

C,H,N(CH3)3 .  OH  =  H,0  +  N(CH3)3  +  C,H 


8 


Piperylen. 


Der  Mechanismus  der  diese  Umwandlungen 
bedingenden  Reaktionen  wurde  erst  später 
durch  Ladenburg  *)  aufgeklärt.  Nach  Demselben 
geht  die  Sprengung  des  Pyridinkemes  bereits 
in  der  ersten  Reaktionsphase,  d.  h.  bei  der 
Destillation  des  Methylpiperidin-methylhydrates 
vor  sich: 


CH. 


CH., 


\ 


1. 


/ 


H,C 


H,C 


CIL 


ca 


HC 


CH 


=  n,o  + 


3 


IIjC 


CH.. 


/ 


N 


CHg    CHg 


N 


OH 


CH 


«     ^^3 


Dimethylpiperidin. 


>)  Claus  und  Glyckterr,  B.  B.16  (1883),  S.  1283. 
•)  Ann.  Chem.  Pharm.  78  (1851),  S.  263. 
«)  B.  B.  U  (1881),  S.  494  und  659. 


^)  ß.  B.  14  (1881),  S.  1346;  15  (1882),  S.  10'J4; 
16  (1883),  8.  2057. 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


Das    aus    dem    Dimethylpiperidio    io    der 

zweiten  Reaktionsphase  zunSclist  entstehende 
Dimetbyipiperidin-methylhjdrat  erleidet  dann 
seinerseits  Zersetzung  nach  der  von  Hofmanu  ffir 
die  AlkylammoDiumbasen  der  aliphatischen 
Reihe  als  allgemein  gültig  erkannten  Weise : 


CHg        CHg        OHg 

Ein  analoges  Verhalten  wie  Fiperidin  zeigen 
Coniin,  Code'iu  nnd  Tropiu. 

Ist  bei  reduziertem  Pjridinkern  dem 
Stickstoff  ein  Benzoylrcst  oder  irgend  ein 
anderes  beständiges  Radikal  angelagert,  so 
bewirken  Oiydationsmittel  Sprengung  des 
Ringes,  nnd  als  Oxydationsprodukt  entsteht 
eine  Verbindung  der  aliphatischen  Reihe.  So 
liefert  Denzoylconiin  bei  der  Oxydation 
Humoconiinsäare  nnd  Benzoyl-o-Amido- 
valeriansänre')  (s.  S.  Ü79). 

Cyanacetylpiperidin  and  die  von  diesem 
deriiiereude  Piperidyloiaminsänre: 

CH  /  )N . CO . COOK 

\CH, . CH,/ 
liefern  bei  der  Oxydation  mit  Ealiamporman- 
ganat  Oxalyl-ä-Amidovaleriansänre:*) 

Aconitin  '^äg^.s'^Ö,,    in 

Atropin  C„HagNO,      „ 

Chinamin  ^^mHe^N^Oj    „ 

Oodem  C,^Hj,Nn,,      „ 

Conhydrin  C^U,,NO  '       „ 

Eegonin  C,H,JNOg        „ 

Lnpinin  '-'»i^^o^sOj     n 

Morphin  C,,H,,NOg      „ 

Narcein  C,,HjgNO,      „ 

Protop apaverin  C,gH,gNOj 
Tropin  CgH.BNO 

Ferner  kann  aneh  das  Verhallen  der  Alka- 
loide za  Phosphorpentachlorid  unter  Umständen 
zum  Nachweis  von  Hydroxylgruppen  verwendet 
werden. 

Die  Methoden  znm  Nachweis  und  zur  Be- 
stimmung der  Methoxyl-  (-OCH,),  hezw.  Ätho- 
xyl-  (-OCjHj)  Gruppen,  wie  der  an  Stickstoff 
gebundenen  Alkyle  werden  im  folgenden  noch 
eingehend  erörtert  werden. 


/CH, .  CH, .  NH .  CO. COOU 
\CH,  .COOH. 

Sauerstoff.  —  Der  Nachweis,  in  welcher 
Atomgrnppicrnng  der  Sanersloff  in  einem  ge- 
gebenen, natürlich  vorkommenden  Alkatoid 
enthalten  ist,  oder  richtiger,  welches  seine 
chemische  Funktion  darin  ist,  begegnet  oft- 
mals besonderen  Schwierigkeiten.  Oft  kommt 
er  in  den  Alkalotden  in  Form  einer  oder 
mehrerer  Hydroxylgruppen :  OH  vor.  In 
diesem  Falle  wird  sich  das  betreffende  Alka- 
loid  mit  Acetyl-  oder  Benzoylchlorid,  bezw, 
mit  den  entsprechenden  Säureanbydrideu 
zu  Acetyl-,  bezw.  Benzoylderivaten  verbinden. 
Aus  der  Analyse  dieser  Verbindungen  läfst 
sich  dann  weiter  anf  dio  Auzahl  —  er- 
schöpfende Acetylierung,  bezw.  Bonzoylierung 
vorausgesetzt  —  der  ursprünglich  vorhandenen 
Hydroxylgruppen  schliersen.  Hierbei  ist  jedoch 
zu  beachten,  dafs  die  primären  und  sekun- 
dären Basen  ihren  Amid-,  bezw.  Imidwasser- 
Stoff  unter  denselben  Versnchsbedingungen 
auch  leicht  gegen  Säureradikale  austauschen, 
weshalb  diese  Reaktion  auch  nur  bei  den 
tertiären  Basen  bedingungslos  zu  kritischer 
Verwendung  kommen  darf. 

Viele  Alkaloide  mit  einer  oder  mehreren 
Hydroxylgruppen  gehen  unter  der  Einwirkung 
wassereutzi  eben  der  Mittel  in  Anhydroalkaloide 
oder  „Apoalkaloide"  über.  Auf  derartigen 
Reaktionen  beruht  u.  a,  der   Übergang   von : 


Apoaconitin 

CagH.gNO, 

Apoatropin 

C„H,,NOa 

Apochinamin 

Cj.HjgNjO 

Apocodeln 

C,gH,,N03 

Coniceln 

CgH.sN 

Äuhydroecgouin 

C.H.gNO, 

Dianhydrolupinin 

C„H„N, 

Apomorphin 

C„H..N0, 

Aponarcein 

C„H,^NO, 

Apoprotopapaveriii    C|gH,,NOg 
Tropidin  ~  "    " 


CgH,gN. 

I]  Der  Sauerstoff  kann  ferner  in  den  Alka- 
!  leiden  in  Form  der  Garbo xylgru ppe :  -COOH, 
I  wie  im  Eegonin,  Cocain  u.  a.  m.,  oder 
I  aber  als  Lactousanerstoff,  wie  im  N  a  r  k  o  t  i  n , 
'  Hydrastin  u.  s.  w.  auftreten.  Fernerhin 
kann  er,  wie  in  den  Betninen,  im  Pilo- 
;  carpin  u.  s.  w.  teilweise  an  Stickstoff  ge- 
jl  bundcu  sein ;  oder  aber  er  ist  mit  zwei 
i'  Eohlenstoffatoinen ,     denen     aufserdem     noch 


']  Schotten,  B.  B.  U  (1682),  S.  lt)47;  16  (lfl63), 
8.^4'i;  Schotten  u.  BaaiD,  17  (18«4),  8.2548; 
Saum,  19  (1886),  S.  500. 


\       ■)  Guareschi,  ÄtU  dclla  R.  Acnd.  delle  üc.  di 
I   Torino,  21  (m92),  Sonderabzug  S.  8. 
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IV.   Abschnitt.     Alkaloide. 


Psoadoacouin  geht  beim  Erhitzen  mit  al- 
koholischer Kalilauge  auf  160®  in  Apo- 
psondoaconin  über:') 

und  L  u  p  i  n  i  n :  Cj,  1140^2^2  w*rd  beim  Er- 
hitzen mit  rauchender  Salzsäure  auf  *200®  oder 
mit  Phosphorsäureanhydrid  auf  190"  in  An- 
hydrolupinin:  C^^ Hj^^N^O  verwandelt. -) 
Die  Deshydratation  kann  jedoch  auch  noch 
weiter  gehen,  indem  durch  Abspaltung  der 
Elemente  eines  zweiten  Moleküls  Wasser  eine 
sauerstofTfreie  Base :  das  Diauhydrolupinin: 
CjjHggNg  entsteht,  welches  sich  dann  neben 
dem  Anhydrolupiuin  im  Keaktionsprodukt  vor- 
findet.«) 

Die  Cberführung  der  Alkaloide  in  Anhydro- 
alkaloide  läfst  sich  femer  erreichen,  indem 
man  auf  die  Lösung  des  Alkaloides  in  Eis- 
essig rauchende  Salzsäure,  oder  aber  auf  das 
Alkaloid  direkt  Schwefelsäure  einwirken  läfst.*) 

Chinamin:  Cj^Hj^NgO^  geht  —  kurze 
Zeit  mit  Salzsäure  von  1,125  zum  Sieden  er- 
hitzt —  unter  Abspaltung  der  P^lemente  eines 
Moleküls  Wasser  —  in  A  p  0  c  h  i  n  a  m  i  n : 

über.*) 

Es  sei  hier  nochmals  daran  erinnert,  dafs 
auch  einige  Alkaloide,  obwohl  sie  nicht  in  den 
im  Vorhergehenden  erörterten  einfachen  Be- 
ziehungen zu  der  Base  stehen,  von  der  sie 
sich  ableiten,  ebenfalls  durch  das  Präfix  „  A  po  " 
unterschieden  werden.  So  z.  B.  hat  das 
Apo  Coffein  die  Formel  iC.H^NjO^,  während 
das  Coffein  die  Zusammensetzung: 

^8^1  o\  ^2 
besitzt  (s.  vorige  S.). 

Wird  Ci neben:  Cj^Hg^N^  mit  konzen- 
trierter Salzsäure  auf  2*^**  erhitzt,  so  verliert 
es  eine  CHj,-Gruppe  als  CH^Cl,  nimmt  aber 
dafür  gleichzeitig  die  Elemente  eines  Moleküls 
Wasser  auf,  indem  es  dadurch  in  die  von 
Königs*)  als  A  p  0  c  i  n  c  h  e  u  unterschiedene 
Base:  C,gH,,NO  übergeht. 

Bereits  auf  S.  432  wurde  darauf  hinge- 
wiesen, dafs  durch  Behandeln  mit  Salzsäure 
die  in  den  Alkaloiden  in  Form  von  Alkoxy- 
len  vorhandenen  Alkoholradikale  abgespalten 
werden,  indem  als  Reaktionsprodukte  Basen 
imtfitehen,  welche  eine  den  ursprünglich  vor- 
handenen Alkoxylen  entsprechende  Anzahl 
Hydroxylgruppen  enthalten.     Diese    letzteren 


I: 


Basen  werden,  wie  a.  a.  O.  auch  bereits  er- 
wähnt wurde,  ebenfalls  und  zwar  mit  Unrecht 
als  A  p  0  a  1  k  a  1  o  i  d  e  bezeichnet  (z.  B.  das 
Apochiniu). 

Die  durch  prinziplose  Anwendung  dieser 
Bezeichuungsweise  geschaflfeue  Verwirrung  geht 
aber  noch  weiter,  denn  die  Benennung  „Apo- 
alkaloid"  ist  auch  zur  Unterscheidung  von 
Isomeren  verwendet  worden.  So  z.  B.  wird 
aus  Cinchonin  durch  Erhitzen  mit  Salzsäure 
auf  110—150"  keine  Methylp:ruppe  als  CHjCl 
abgespalten,  sondern  es  wird  das  Cinchonin 
dadurch  nur  in  das  mit  ihm  isomere  A  p  o  - 
cinchonin:  Cj^H^oNgO  übergeführt. 

Destillation    mit    Zinkstanb.    —    Die 

Untersuchung  der  Destillationsprodukte,  wie 
sie  durch  Erhitzen  der  Alkaloide  —  besonders 
der  festen  —  mit  einem  grofsen  Cberschufs 
Zinkstaub  erhalten  werden,  ist  in  sehr  vielen 
Fällen  von  besonderer  Wichtigkeit,  denn  durch 
die  Zinkstaubdestillation  werden  die  Alkaloide 
bis  auf  ihren  Kernkohlenwassorstoff,  bezw.  bis 
auf  die  als  Kern  in  ihnen  fungierende  stick- 
stoffhaltige Verbindung  abgebaut. 

Die  sauerstoffhaltigen  Alkaloide  werden 
hierbei  reduziert,  indem  sie  unter  Verlust 
ihres  Sauerstoffes  und  manchmal  auch  vor- 
handener Seitenketten  in  einfache  Basen  der 
Pyridin-  und  Chinolinreihe  u.  a.  m.  über- 
gehen (vgl.  Strychnin,  Morphin  u.  s.  w.) 
Die  sauerstoflffreien  Alkaloide  erleiden  hin- 
gegen eine  Oxydation,  d.  h.  sie  verlieren  eine 
gewisse  Anzahl  Wasserstoffatome :  so  liefert 
Coniin :  C^Hj^N  durch  Destillation  mit  Zink- 
staub das  um  6  H  ärmere  Conyriu :  C^Hj^N. 

Reduktion.  —  Verhalten  gegen  nas- 
cierenden  Wasserstoff.  —  Hydrobasen.  — 

Viele  Alkaloide  sind  ungesättigte  Verbindungen 
und  als  solche  befähig,  unter  dem  Eiuflufs  von 
Reduktionsmitteln,  wie  Natriumamalgam,  Zink 
und  verdünnte  Schwefelsäure,  Zinn  und  Salz- 
säure, Natrium  und  Äthyl-  oder  Amylalkohol, 
Jodwasserstoffsäure  u.  s.  w.  noch  zwei  oder 
selbst  mehr  Atome  Wasserstoff  zu  addieren. 
So  erhielt  u.  a.  Thorn 'aus  Cinchonin 
durch  Behandeln  mit  nascierendoni  Wasserstoff 
ein  Dihydrodicinchonin: 

und  ein  krystallisiertes  H  y  d  r  0  c  i  u  c  h  0  n  i  n  : 
Cjj^Hj^NjO. 


»)  Wright  und  Luff,  I.e. 
*)  Hnuinert,  ß.  B.  14  (1881) 


*)  Hnuinert,  B.  B.  14  (1881)  u.  15  (1882). 
•)  Httuinert,  B.  B.  15  (1882),  S.  2745. 
«)  Uaenburg  B.  B.    12   (1879)    S.  252  und  18 
(\Mi)U  H.  914. 


•'^)  O.  Hesse,    Ann.  Chem.    Pharm.    207   (1881). 

•)  B.  B.  14  (188J),  S.  1852. 

')  Bull.  Sog.  Chim.  [^1  21  (,1874),  S.  516. 


IV.  Äbschmtt.     Alkaloide. 


Papaverio  geht  beim  Behandeln  mit 
Ziuu  aod  sehr  verdauoter  Salzsänre  in  Te- 
trahydropapaverin:  Cj„HjjNO,  Ober,') 

Hy  drastiüin:C,,H„NO,  liefert  Hydro- 
hydrastinin:  C,,H,„NOj.') 

CotarniD  wird  durch  Dehaodeln  mit  Zink 
und  Salzsäure  in  Hydrocotaruin  Qber- 
peführt:*) 

C,,H,,NO,  +  H,  =  C^Hj.NOg. 

In  ähnlicher  Weise  geben  Berberin: 

in  Totrahydroberberln:  C,„H„NO^, 
Spartein:  C^HjaKg  in  Dihydrospar- 
lein;  C,sH,gNj  und  Nicotin:  C,(,H,jN, 
in    Hexahyrtronicoliu:    C,„H,(|Na    ill>er. 

Diese  hydrierten  Basen  lassen  sich  unter 
dorn  Grappenbegriff  „Hy  drobaseo  "  zu- 
sammenfassen. 

BerOcksichtigt  man,  dafs  viele  Alkaloide 
Pyridin-,  bczw.  Cbinolinabkömmlinge  sind,  nnd 
andererseits,  dafs  die  Basen  mit  gescblosseuero 
Korn,  also  die  Basen  der  Pyrrol-,  Pyridin-, 
Cliinoiin-  u,  s.  w.  Reihe  unter  Addition  von 
Hj,  II,,  H,  ebenfalls  in  Hydrobaseu  flber- 
gohen,  80  ist  es  erklärlich,  dafs  diejenigen 
Alkaloide,  wekho  au  sich  noch  keine  Hydro- 
baseu sind,  ebenfalls  zwei  oder  auch  mehr 
Wasserstoffatome  zu  addieren  vermögen.  Hier- 
zu sei  noch  bemerkt,  dafs  bis  jetzt  keinem 
natürlich  verkommenden  Alkaloid  mehr  als 
Hg   addiert  werden  konnten. 

Verschiedene  der  in  den  Cinchouon  eut- 
haltciicii  Alkaloide,  nie  das  Hydrocbinin: 
(■.„HjgXjOg  .Hydrochinidin:  C,„H„N,0, 
ufid  Hydrocinchonin:  C,,Hj,N,0  sind 
natürlicbß  Hydrobaseu. 

Von  dicsou  letzterwähnten  Verbindungen 
verdient  das  Hydrochinlu  insofern  besondere 
Erwähnung,  als  es  —  und  zwar  vou  0.  Hesse 
—  am  eingehendsten  ton  allen  bekannten 
Hydrobascn  untersucht  worden  ist.  Die  Base 
bleibt  als  Sulfat  iu  den  Mutterlaugen  der 
Cbininsulfalgewiunung  zurück  nud  ist  dnrch 
die  besondere  Krystallisationsfähigkeit  seiner 
Salze  ausgezeichnet. 

Im  allgemeinen  sind  die  Salze  der  Hydro- 
baseu leichter  lösliüb,  als  die  eutsp  reeben  den 
Salze  der  Stammbaseu  uud  sie  selbst  sind 
widerstandsfähiger  gegen  Oxydationsmittel  als 
diese  letzteren. 

Bemerkt  sei  noch,  daf^  die  Hydrobaseu 
nicht  mit  den  Oxy-    oder  Hydroxybasen  ver- 


wechselt werden  dürfen,  welche  Hydroxyl- 
grupiien  enthalten,  oder  aber  durch  Wasser- 
anlagerung aus  anderen  Basen  entstanden  sind. 

Terbindangen  mit  den  Alkyljodiden : 
Jodmetbylate  ond  Jodäthylate  der  Al- 
kaloide. —  In  der  Mehrzahl  der  nattlrlichen 

Alkaloide  tritt  der  Stickstoff  als  tertiär  ge- 
bundener Stickstoff:  —H:^,  wie  im  Pyridin- 
kcrn  selbst,  auf  und  die  betreffenden  Alka- 
loide verhalten  sich  daher  auch  wie  tertiäre 
Basen.  Einige  wenige  Alkaloide,  wie  Pipe- 
ridin  und  Coniin,  enthalten  ihn  iu  Form 
der  imidgrnppe:  >NH  und  besitzen  infolge- 
dessen den  Charakter  sekundärer  Basen. 

Beide  Basen^^ruppen  sind  durch  ihr  Ver- 
balten gegen  Halogenalkyle  nnterschieden. 
Während  die  tertiären  Basen  sich  mit  den 
Chlorideu  und  Jodiden  der  Alkoholradikale 
direkt  zu  Additionsprodukten,  d.  h.  zn  qnater- 
uitren  Ammoniumhasen,  wie  z.  B. : 

Ga,H,aNg0g4-  CH, J  =  C„H,,S,0,  ■  CH,J 

^iTjroliiiin.  lI«thililrjehDOBlnniji>dld. 

vereinigen,  ans  denen  man  dann  weiter  durch 
Behandeln  mit  Silberhydroxyd  das  freie  qnater- 
näre  Ammoninmbydrat  erhält: 

CjjHgjNgO,  .CHjJ  +  AgOH  =  AgJ  -\- 
,CH^ 
C„H.,NjOj^ 


*   M)H, 


geben  die  sekundären  Basen  zunächst  —  durch 
Ersatz  dos  H-atoms  der  NH-Gruppe  dnrch 
Alkyl  —  Substitutiousprodukte.  So  wird  n.  a. 
Coniin:  CgH,g.NH  iu  Methylconiin 

CgH,gN  .  CH3 
llbergefOhrt,  Enthält  das  Alkaloid  eine  oder 
mehrere  aromatische  Hydroxylgruppen,  so  kön- 
nen auch  die  Wasserstoffatome  dieser  letzteren, 
jedoch  nur  iu  alkalischer  Lösung,  durch  Al- 
koholradikale ersetzt  werden.  So  liefert 
Chinin  zunächst  Methylchinin: 

CjoH„j,(OCÜg)N,0 
und  dieses  dann  weiter  das  Additionsprodukt: 

CauH^j(OCHg)X„0  .  CH^J  -f  H^O. 
Morphin  wird   durch  Dchaudelu    mit  Methyl- 
Jodid  in  Gegenwart  von  Natronlauge   in  Me- 
thylmorphin oder  Code'in  übergeführt. 

Ein    Alkaloid    kauu    aucfa    den    Charakter 
einer  bitertiären  Base   besitzen,   wenn   es 


>)  G.  Uoldichmiedt,  Honatsh.  f.  Chtm.  7  (1886), 

S.  485.  : 

')  Freund  und  Will.  B.  B.  20  (1887),  S.  88  u.  ' 

^400.  1 


')  Betkett  und  Wright,  Journ.  of  Chem.  I 
29  (1870)  8,  163;  88  (1877),  8.  257  u.  298. 
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nämlich  2  tertiäre  Stickstoffatome  enthält. 
In  diesem  Falle  verbindet  es  sich  sowohl  mit 
einem,  wie  auch  mit  zwei  Molekülen  eines 
Halogenalkyls.  So  bildet  sich  durch  ftinf- 
sttlndigo  Digestion  der  ätherischen  Lösung 
gleicher  Moleküle  Chinin  und  Methyljodid 
lediglich  Chininmonojodmethylat: 

^20  "24^2 ^2    *   CH3J 

und  in  derselben  Weise  erhält  man  die  ent- 
sprechenden Methylchlorid-,  bezw.  Bromidver- 
bindungen.  Verwendet  man  aber  auf  1  Mol. 
(/hinin  2  Mol.  CH3J,  so  entsteht  Chinin- 
dijodmethylat: 

20     24'^2^2    *  2CH3J. 

Durch  Erhitzen  mit  Kalilauge  oder  mit  Baryt- 
wasser läfst  sich  das  Jod  aus  dem  Chininjod- 
methylat  herausnehmen  und  es  entsteht,  indem 
die  Methylgruppe  in  das  Molekül  der  Base 
eintritt,  Methylchinin:  C4oH28(CH3)N,02.') 
Dasselbe  Verhalten  zeigen  Cinchonidin  und 
Homocinchonidin.-") 

Eine  Ausnahme  von  dem  im  Vorhergehenden 
erörterten  Verhalten  der  bitertiären  Basen 
scheinen  Harmin  und  Harmalin  (s.  S.  352) 
zu  machen,  welche  trotz  ihres  Charakters  als 
bitertiäre  Basen  nur  ein  Molekül  Alkyljodid 
addieren. 

Die  aliphatischen, bezw.  aromatischen  Eohlen- 
wasserstoffradikale  (Alkyle  und  Phenylreste) 
lassen  sich  auch  direkt,  z.  B.  durch  Behandeln 
des  Alkaloides  mit  Anilin,  in  das  Molekül  der 
Base  einführen.  So  erhält  man  aus  Ilomocin- 
chonidin  durch  Erhitzen  mit  Anilin  Phenyl- 
homocinchonidin: 

Das  gleiche  Verhalten  zeigen  ferner  Cinchonin 
und  Chinin ;  das  letztere  verbindet  sich 
aufserdem  in  der  gleichen  Weise  auch  mit 
den  Toluidinen.*) 

Yerhalten  gegen  Jodwasserstoffsäure. 

—  Das  Verbalten  der  Alkaloide  zu  Jodwasser- 
stoff ist  für  ihre  Konstitutionserschliefsung  von 
Wichtigkeit,  indem  beim  Behandeln  mit  dem- 
selben sämtliche  in  Form  von  Alkoxylen 

(•  OCH3,  bezw.  •  OCnHm) 

vorhandenen  Alkoholradikale  als  Jodide 

(CH3J,  bezw.  CnHmJ) 

abgespalten  werden. 

Da  beim  Erhitzen  mit  Jodwasserstoff  im 
Überscbufs  die   an  Stickstoff  gebundenen  Al- 


1! 


I 


koholradikale  nicht  herausgenommen  werden, 
so  ist  in  dieser  Reaktion  ein  wertvolles  Mittel 
für  den  Nachweis,  bezw.  für  die  quantitative 
Bestimmung  der  Alkoxylgruppcn  gegeben. 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  wird  das 
Alkaloid  mit  Jodwasserstoffsäure  von  1,7  spec. 
Gew.  zum  Sieden  erhitzt. 

Enthält  ein  Alkaloid  drei  oder  mehr  Methyl- 
gruppen, so  werden  dieselben  nur  nach  und 
nach  abgespalten.  So  wird  aus  Narkotin 
durch  zweistündiges  Erhitzen  mit  Salzsäure  ira 
Druckrohr  auf  100"  zunächst  nur  1  Mol.  CH, 
als  CH3CI  herausgenommen  und  es  entsteht 
Dimethy Inor narkotin.  Durch  weiteres 
achtstündiges  P^rhitzen  gelingt  es,  aus  diesem 
letzteren  ein  zweites  Molekül  CH3  als  CH3CI 
abzuspalten,  wobei  dasselbe  in  Methyl- 
nornarkotin  übergeht.  Die  Abspaltung  der 
letzten,  bezw.  sämtlicher  drei  CHs-Gruppon 
endlich  erreicht  man,  wenn  man  das  zuletzt 
erhaltene  Methyl noruarkotiu  oder  direkt  Nar- 
kotin der  Destillation  mit  konzentrierter  Jod- 
wasserstoffsäure unterwiri't.  Als  Endprodukte 
der  Einwirkung  dieser  letzteren  auf  Narkotin 
entstehen  sonach  3  Moleküle  CH3J  und  ein 
Molekül  Nornarkotin: 

C22H23NO,  +  3HJ  =  SCnjJ-f  C,^H,,NO, 


Narkotin 


Nornarkotin. 


Der  ganze  Verlauf  dieses  successiven  Ober- 
ganges von  Narkotin  in  Nornarkotin  wird  durch 
die  Ausgangs-,   Zwischen-    und   Endprodukte: 

C,^H,^(0CH3)3N0^  Narkotin 

Cj^Hj^(0II)(0CH3)2N0^  Dimethylnornarkotin 

C, ^H,  ^(OH)2(OCH3)NO^  Methylnornarkoün 

Cj^Hj^COlDgNO^  Nornarkotin  (oder 

Normalnarkotin) 
charakterisiert. 

Das  Papaverin  und  das  amorphe  Emetiu 
enthalten  je  4  OCHs-Gruppen  (s.  unten :  Quan- 
titative Bestimmung!  der  Methoxyl- 
gruppen). 

In  manchen  Fällen  kann  rauchende  Jod- 
wasserstoffsäure in  Verbindung  mit  amorphem 
Phosphor  auch  dazu  dienen,  einer  Base  ihren 
Sauerstoff  zu  entziehen ;  so  gelang  es  Laden- 
burg, im  Tropin:  CgH^^NC)  durch  Erhitzen 
mit  Jodwasserstoffsäure  und  amorphem  Phos- 
phor auf  140®  den  Sauerstoff  durch  Jod  zu 
ersetzen,  wobei  sich  die  von  Ladenburg  T  r  o- 
pinjodid  benannte  Verbindung:  CgHj^NJ, 
bildet.     Dieser  letzteren  Verbindung  läfst  sich 


n  Claus  und  Mahlmann,  B.  B.  14  (1881),  S.  76; 
K.  Lippmann,  Monatsh.  f.  Chem.  12  (1891),  S.  512. 

•)  Claus  und  Dannenbaum,  B.  B.  18  (1880), 
H.  2187;  Claus  und  Bock,  Ibid.  S.  2191. 


»)  Claus  und  Bätcke,  B.  B.  18  (1880),  S.  2194. 
♦)  Claus  und  Bottier,  B.  ß.  14  (1881),  S.  80. 
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dauu  durch  Redaktion  in  salzsaacrer  Lösung 
mit  Zinkstaub  alles  Jod  entziehen  und  als 
Reaktiousprodukt  entsteht  das  basische  Hy- 
drotropidin:  CgH^^N,  welches  eine  bei  167 
bis  169"  siedende  Flüssigkeit  darstellt.  ^^ 

Uf  droxybasen. — Als  „H  y  d  roxy  b  as  e  n" 
oder  Oxybasen  bezeichnet  man  alle  die- 
jenigen Alkaloide,  welche  eine  oder  mehrere, 
an  aliphatische  oder  aromatische  Kerne  ge- 
bundene Hydroxyle  enthalten. 

Die  an  aromatische  Kerne  gebundenen 
Hydroxyle  kommen  in  den  einzelnen  Basen 
teils  als  solche  —  d.  h.  in  Form  von  OH  — 
vor,  teils  ist  ihr  Wasserstoffatom  durch  Alkyle 
vertreten  und  die  Base  enthält  in  diesem  Falle 
Alkoxyle  von  der  allgemeinen  Formel: 

-OCnHm, 

also     z.    B.    Methoxyl:     — OCH3,    Äthoxyl: 

— OCgHj    u.    8.    w. 

Sind  die  Hydroxylgruppen  als  solche  vor- 
handen, so  reagiert  das  betreffende  Alkaloid 
nach  Art  der  Phenole  mit  den  Acidylchloriden 
—  Acetylchlorid,  Benzoylchlorid  etc.  —  bezw. 
mit  den  Säureanhydriden.  So  liefert  Mor- 
phin ein  Dibenzoy Imorphiu: 

C„H,,(0.C0C,H,)2N0, 

woraus  sich  die  Gegenwart  von  zwei  Hydroxyl- 
gruppen und  demgemäfs  für  das  Morphin  selbst 
die  Formel:  Ci,Hj,(0H)2N0  ergiebt.  Im 
Chinin  und  Cinchonin  hingegen  läfst  sich  nur 
ein  einziges  Wasserstoffatom  durch  den  Acetyl-, 
bezw.  Propionyl-  oder  Benzoylrest  ersetzen; 
diese  beiden  letzteren  Basen  enthalten  dem- 
nach nur  eine  einzige,  unveränderte  Hydroxyl- 
gruppe. 

Die  Gegenwart  von  Hydroxylgruppen  er- 
möglicht aber  ferner  auch  die  Bildung  von 
Alkyl-  und  —  in  gewissen  Fällen  —  selbst  von 
Metallsubstitutionsprodukten.  So  liefert  Chi- 
nin ein  Methyl  Chinin: 

C.oHe8(CH,)N,0„ 

Cinchonin  ein  Äthylcinchonin: 

C,»H„(C,H,^N,0 

und  Morphin  das  Methylmorphin  oder 
C  0  d  e  i  n : 

C„H,,(CH3)N0, 
u.  s.  w. 

Zur  Darstellung  dieser  Substitutionsprodukte 
verfährt  man  genau  wie  bei  den  Phenolen, 
indem  man  auf  das  Alkaloid  das  betreffende 
Alkyljodid  bei  Gegenwart  von  Natron-  oder 
Kalilauge  einwirken  läfst: 


C,,H,j,NaN03  4-  Ca3J  =  NaJ 

Morphin-  Natriam 

+  C„H„(CH,)XO,. 

Codein 

Die  in  einem  Alkaloid  frei  oder  in  Form 
von  Alkoxylen  vorhandenen  Hydroxylgruppen 
können  sämtlich  oder  teilweise  einem  stick- 
stofffreien Beuzolkern  angehören  und  werden 
dann  in  dem  betreffenden  Spaltungsprodukt 
des  Alkaloides  wieder  angetroffen.  So  ent- 
hält das  Narkotin:  C^^H^gNO,  drei  Mo- 
thylgruppen.  Zwei  derselben  finden  sich  darin 
in  Form  von  Methoxylen,  die  dritte  ist  hin- 
gegen an  den  Stickstoff  gebunden.  Über  ihre 
Gruppierung  im  Molekül  des  Narkotins  geben 
aber  erst  die  Spaltungsprodukte  des  letzteren 
—  Opiansäure  und  Cotarnin  —  Aufschlufs. 
Während  die  beiden  Methoxvle  im  Molekül 
der  Opiansäure: 

/CHO 
C.H,(0CH3),<; 

\COOH 

und  zwar  in  Form  von  Phenoläthem  enthalten 
sind,  macht  die  an  Stickstoff  gebundene  CHs- 
Gruppe  einen  Bestandteil  des  Cotarnins  aus 
und  bleibt  auch  in  der  Apophyllensäure: 

COOH 


CjHgN^CH^— 0 


dem    Oxydationsprodukt    des    Cotarnins,    er- 
halten.*) 

Im  Tropin  ist  neben  einer  CHj-Gruppe 
noch  eine  unveränderte  OH-Gruppe  vorhanden 
und  zwar  ist  die  erstere  darin  an  den  Stick- 
stoff gebunden,  die  letztere  hingegen  gehört 
einer  aliphatischen  Seitenkette  an  und  bedingt 
deren  alkoholischen  Charakter: 


C,H,N 


/ 


C^H^.OH») 


CH 


8* 


Das  Gleiche  gilt  vom  Atropin: 


.CH2 .  OH 


.CgH^.O.CO.CH'. 

c.h.n/  XJ.H.. 


'5  *^7 


Nj 


CH 


'«  "B 


8 


Fernerhin  kann  die  Hydroxylgruppe  auch  in 
der  für  die  sekundären  Alkohole  charakte- 
ristischen   Atomgruppierung :   yCH  .  OH  vor- 


')  Ladenburg  B.  ß.  16  (1883),  S.  1408. 

«)  Gerichten,  Ann.  Chem.Pharm.  210  (1881),  8.  79. 

Onftreiebi,  Allaloid«. 


»)  Ladenburg,  ß.  B.  15  (1882),  8. 1028. 
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OH 

\  is  (U.  u  w^^^  s^.4^^M^^  MKrtloia  /woi  Hydroxyle 
■  MiU^^^.^*,  vvM\  \\\m^\  tlwn  nluo  Phenol-,  das 
•wulwv«  ^^^^ö*^tt>^»»    MKuholi'lmruktor  besitzt. 

Uli«  IWlillMuyIgnippe  (-OCH^) und  Ihre 

IIMMIIIMmUvo  IIONtimmUllgr.  —  Zahlreiche 
MtiHMlh')M>  wlo  KniiNtlichü  Alkaloide  enthaltoD, 
\\\*\\\\  Mlilit  «li'U  KOHttintüU,  so  doch  einen  Teil 
itiiM  hl  Ihnon  >orhandoueu  Sauerstoffes  in  der 
iiU  , ,  M  c^  t  h  0  X  y  l"  unterschiedenen  Atom- 
MiMpl»!«'««»»«:  -OCII3,  d.  h.  in  Form  von  Hy- 
(liiiiiylKl'uppen,  deren  Wasserstoffatome  durch 
M(«ih.vl  vertretuu  sind. 

Isrhitzt  muu  derartig  konstituierte  Alkaloide 
mit  Chlor-,  Hrom-  oder  Jodwasserstoffsäure 
uiif  ITiO**,  80  worden  die  Methylgruppen  dieser 
Mothüxylo  in  Form  von  Methylchlorid,  -Bromid 
ofhq-  -Jodid  abgespalten  und  man  erhält  als 
/weites  Ueaktionsprodukt  einen  Körper  mit 
ebfusovielen  Hydroxylgruppen,  als  vorher  Meth- 
oxyle  Norhandeu  waren.  Auf  Grund  dieses  Ver- 
haltens hat  der  Nachweis  geführt  werden 
können,  dafs  z.  B.  im  Chinin  und  Chinidin, 
wie  im  Harmin  und  llarmalin  nur  eine  einzige, 
im  Brucin  und  Tbebaün  zwei,  im  Narkotin 
drei  und  im  Papaverin  und  Emetin  vier 
Methoxylgruppen  vorhanden  sind. 

llarmin  geht  durch  achtstündiges  Erhitzen 
mit  seinem  sechsfachen  Gewicht  Salzsäure  auf 
140^  in  die,  wegen  ihres  phenolähnlichen  Ver- 
haltens Harmol  genannte  Verbindung: 

C,,H,C0H)N, 

über  und  gleichzeitig  bildet  sich  Methylchlorid. ') 
Aus  dem  Papaverin  erhielt  G.  Goldschmiedt 
durch  Behandeln  mit  Jodwasserstoffsaure  die, 
Papaveroliu  genannte  Base  Cj^HjgNO^, 
welche  an  Stelle  der  vier  -OCHj-Gruppeu 
des  Papaverins  vier  OH- Gruppen  enthält. 
Hieraus  ergiebt  sich,  dafs  bei  der  Reaktion 
vier  Methylreste  als  Methyljodid  abgespalten 
worden  sind. 

Wird  Chinin  mit  Salzsäure  von  1,25  spec. 
Gew.    auf    140 — 150®   erhitzt,    so    verliert    es 


eine  Methylgruppe  und  geht  in  Apochinin: 
Ci9H2j^(0H)2N2  über:«) 

.OH 


^10^20^2' 


/' 


OCH 


+  HCl  =  CH3CI 


8 


Chinin 


OH 


OH 


Apochinin. 

In  derselben  Weise  entsteht  aus  Chinidin 
Apochinidin:  C,^H^^(0H)2N2. 

Cinchonin  und  Cinchonidin  werden  unter 
denselben  Versuchsbedingungen  in  isomere 
Verbindungen :  C^  ^H^^  (OH)N,  übergeführt, 
welche  Hesse,  in  unserer  Ansicht  nach  un- 
richtiger Weise,  als  Apocinchonin,  bezw. 
Apocinchonidin  bezeichnet.  Neben  der 
erstgenannten  Base  bildet  sich  aufserdem  bei 
andauernder  Einwirkung  der  Salzsäure  das 
mit  dem  Apocinchonin  polymere  Di  apo- 
cinchonin: CggH^^N^O^. 

Endlich  sei  hier  nochmals  auf  den  bereits 
oben  erwähnten  Umstand  verwiesen,  dafs  die 
Äthoxylgruppe:  -OC^H^  bis  jetzt  noch 
in  keinem  natürlichen  Alkaloid  angetroffen 
worden  ist. 

QaantitAtive  Methoxylbestimmung 
nach  S.  Zeisel.  —  Diese  Methode  zur 
quantitativen  Bestimmung  der  Methoxyl- 
gruppen  beruht  auf  dem  Verhalten  des 
Methyls  der  -OCHj-Ciruppe :  beim  Erhitzen 
mit  konzentrierter  Jodwasserstoffsäure  in  Form 
von  Methyljodid  zu  entweichen,  und  ferner 
auf  dem  Zerfall  dieses  letzteren  in  seine 
Komponenten  beim  Durchgang  durch  alkoho- 
lische Silberuitratlösung.  Aus  dem  Gewicht 
des  hierbei  gebildeten  Jodsilbers  läfst  sich  — 
da  einem  Molekül  AgJ  auch  ein  Molekül 
CH3J,  bezw.  -OCH3  entspricht  —  direkt  die 
Anzahl  der  in  der  Base  vorhandenen  Methoxyle 
berechnen.'*) 

Zur  Ausführung  der  Bestimmung  verfährt 
man  in  folgender  Weise: 

In  ein  Siedekölbchen  A  von  30 — 35  cc  In- 
halt^) bringt  mau  0,2  —  0,3  g  der  zu  unter- 
suchenden Verbindung  und  10  cc  Jodwasser- 
stoffsäure von  1,70  spec.  Gew.  Es  empfiehlt 
sich,   die    zu    diesen    Bestimmungen    zu    ver- 


>)  Fischer  und  Tauber,  B.  B.  18  (1885X  S.  400.  ' 

«J  He&ae,  Aun,  Chem.  Pharm.  205(1880),  S.  317. 

•)  S.  Zeisel,  Monatsh.  f.  Chem.  6  (1885),  S.  989. 

^)  Das  Siedekölbchen  kann  auch  durch  ein 
Fruktiunskölbchen  ersetzt  werden,  dessen  Ansatz- 
rohr unmittelbar  vur  der  Lötstelle  etwas  verengt 
und    nach    abwärts    gebogen    ist.       Yor    dieser  , 


letzteren,  von  S.  Zeisel  in  Anwendung  gebrachten 
Form  verdient  jedoch  ein  Siedekölbchen  mit  weitem, 
schräg  aufwärts  gerichtetem  Seitenrohr  insofern 
den  Vorzug,  als  es  die  direkte  Verbindung  mit 
dem  Kühler  —  dessen  Kühlrohr  im  anderen  Falle 
rechtwinkelig  umgebogen  werden  mufs  —  er- 
möglicht. (H.  Kz.-Krse.) 
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wcndcDde  Säure  vorher  zwei  Stunden  lang  im 
Olbade  am  RuckflafskOhlcr,  welcher  mit  Wasser 
^on  70"  gespeist  wird,  zum  Siedeu  zq  erliiizon. 
Die  derart  \od  etwa  vorhandenen  Alliyljodiden 
befreite  Sfture  wird  schliefslicb  noch  —  nach 
dem  VorschlauG  von  Herzig  —  mit  8  Proz. 
Kssigsflureanhydrid  versetzt.')  Der  Siede- 
kolbon  ist  in  ein  Glycerinbad  eingesetzt  und 
steht  mit  einem,  das  ZurUckfliefsen  der  kon- 
densierten Flüssigkeit  ermöglichenden  Liebig- 
sehen  Köhler  B,  und  dieser  wieder  mit  einem, 
in  ein  Wasserbad  eiDgesctzlen  Geifsler'schon 
Absorjit  Jon  sapparat  (J  iu  Verbindung. 

Dieser  letztere  enthölt  0,5  g  in  Wasser  suspen- 
dierten amorphen  Phosphor  und  steht  seinerseits 
durch  ein  Verbiudnngarolir  a  —  in  dessen  Er- 
weiterung ein  locker  eingefügter  Wattebausch 
etwa  aus  dem  Kugelapparat  mitgerissene 
Feuchtigkeit  oder  Dämpfe  zurückhält  —  mit  den 
beiden,  durch  ein  Verbindungarohr  b  kommuni- 
zierenden KClbchen  D  und  E  von  jo  80  cc  Inhalt 
iu  Verbindung.  Von  diesen  ist  das  erste  mit 
50  cc,  das  zweite  mit  10  cc  einer  alkoholischen 
Silbemitratlösuug  beschickt,  welche  man  durch 
Lösen  von  Sä  Teilen  krjstallisiertem  Silber- 
nitrat in  5  Teilen  Wasser  und  4a  Teilen  ab- 
soluiem  Alkohol  darstellt.-) 

Die  Verwendung  von  absolntem  Alkohol  ist 
besonders  zu  empfehleu,  da  derselbe  uicbtuur  im 
allgemeinen  reiner,  sondern  besonders  auch  frei 
von  aide hyd artigen  Verbindungen  ist,  wodurch 
eine  gröfaere  Haltbarkeit  der  Lösung  erzielt  wird. 

Der  so  vorgerichtete  Apparat  wird  nun  mit 
Kohlensäure  gefallt  und  auch  während  der 
ganzen  Versuchsdauer  mit  dem  Gase  gelullt 
erbalten,  indem  man  dasselbe  iu  langsamem 
Strome  von  A  aus  eintreten  läfst.  Nachdem 
man  sieb  von  dem  luftdichten  Versi-blufs  aller 
Verbindungen  —  welche  ansscbliefslicb  durch 
Korkatopfen,  nie  unter  Verwendung  von  Kaut- 
schuk zu  bewirken  sind  —  flborzengt  hat, 
erwärmt  mau  das  Wasser  des  KOblers  B  auf 
40 — 50«,  dasjenige  des  Wasserbades  C  auf 
50 — 60"  und  endlich  auch  das  Glycerinbad, 
bis  der  Inhalt  des  Kölbchena  A  zu  sieden  be- 
ginnt. Diese  verschiedenen  Temperaturen  sind 
bis  zur  Beendigung  des  Versuches  beizubehalten. 

Nach  ungefähr  halbstündigem  Erhitzen  zum 
Siedeu  beginnt  die  Entwickelung  von  Methyl- 
jodid  und  gleichzeitig  f&ngt  die  Silherlüsung 
im  Kolben  D  an,  sich  zu  trüben.  Die  sowohl 
durch  den  Kohlen  sä  uresirom,  wie  s]iätor  auch 


durch  das  Methyljodid  mit  fortgefilhrteu  Jod- 
wasserstoff- und  Joddämpfe  werden  von  dem 
in  dem  Geifsler'scbeu  Apparat  C  enthaltenen 
amorphen  Phosphor  znrflckgehalteu.  Nach 
und  nach  scheidet  sich  im  Kolben  D  ein 
woifser,  kry stall  inisclier,  ans  einer  Doppel- 
verbiudnug  von  Jodsilber  und  Silbernitrat 
bestehender  Niederschlag  aus  und  nach  1  '/^ 
bis  2,  bOcIistous  2'/g  stündiger  Versuchsdaner 
erscheint  die  über  dem  Niederschlag  stehende 
Flüssigkeit  wieder  vollkommen  klar.  Damit 
ist  das  Endo  des   Versuches  erreicht. 

Das  zunächst  ausfallende  Jodsilber-Silber- 
nitrat  wurde  von  Zeisel  nur  qualitativ  unter- 
sucht. Meist  behält  dasselbe  seine  weifse 
Farbe  bis  zu  Ende  des  Versuches;  nur  bei 
methoiyl reichen  Verbindungen  färbt  sich  der 
Niederschlag  im  Verlauf  der  Operation  gelb- 
lich. Der  Inhalt  des  zweiten  Kölbchens 
(E)  bleibt  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  voll- 
kommen klarj  nur  selten  beobachtet  mau 
nach  dem  Verdünnen  mit  Wasser  eine 
schwache  Opaloscenz  und  noch  seltener  tritt 
schon  während  des  Versuches  Trübung  ein. 
Das  Methyljodid  wird  fOr  gewöhnlich  schon  im 
ersten  Kölbcben  (D)  quantitativ  znrQckgehallen. 

Nach  Beendigung  des  Versuches  wird  zu- 
nächst der  Inhalt  des  zweiten  Kölbchens  (E) 
mit  dem  fünffachen  Volumen  Wasser  ver- 
dünnt. Ist  die  verdünnte  Flüssigkeit  nach 
einigen  Minnton  noch  klar,  so  beseitigt  man 
sie;  trübt  sie  sich  aber  oder  ist  ein  Nieder- 
schlag entstanden,  so  vereinigt  mau  sie  mit 
dem  Inhalt  des  ersten  Kolbens  (D).  Dieser 
letztere  wird  derart  weiter  behandelt,  dafs 
man  zunächst  die  alkoholische  Flüssigkeit  von 
dem  Niederachlage  durch  Dekantieren  in  ein 
500  cc  fassendes  llecherglas  trennt,  iu  welches 
mau  vorher  schon  die  den  Leitungsrohren 
a  und  b  anhaftenden  Niederscblagspartikel 
abgespritzt  bat.  Dieser  Teil  des  Niederschlages 
—  besonders  der  dem  Rohr  a  anhaftende  — 
ist  stets,  vielleicht  infolge  einer  Verbindung 
von  Jodwasserstoff  mit  Phosphor  Wasserstoff, 
braun  gefärbt.  Die  Genanigkeit  der  Resultate 
scheint  jedoch  hierdurch  nicht  beeinflufst  zu 
werden,  und  ist  es  deshalb  bei  genauer  Beob- 
achtung des  hier  mitgeteiltcu  Verfahrens  auch 
nicht  notwendig,  die  von  diesem  Teil  des 
Niederschlages  herrührenden  Waachwässer,  wie 
es  Zeisel  vorschreibt,  von  der  alkoholischen 
Flüssigkeit  getrennt  zu  verarbeiten. 


■)  Benedikt  und  Orüfsner,  Chemiker-Zeit g.  13 
(1869),  No.  5S.  S.  b7-'. 

')  An  Stelle  dieser  Lösung  kann  mHn  auch 
eine  4U-proz.  Silberuitratlöeung  vorrätig  halten, 
welche   durch  Ijöseii   von    40^  g   Silbemitrat  in 


40,(1  g  Wasser  und  Verdünnen  mit  absolutem 
Alkoliül  auf  100  cc  erhalten  wird.  Von  dieser 
,  Losung  bringt  man  dann  in  das  Eölbchen  D  5  cc, 
in  das  Eüllichen  E  1  cc  und  verdünnt  mit  50, 
bezw.  10  cc  absolutem  Alkohol. 

56* 
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Die  im  Kolbclieu  (D)  verbliebene  Haupt- 
menge des  ^Niederschlages  schüttelt  man  2  bis 
3  Mal  mit  je  70  cc  Wasser  auf,  läfst  absitzen 
und  trennt  die  Waschwässer  durch  Dekan- 
tieren vom  Niederschlage.  Mau  vereinigt  sie 
mit  der  alkoholischen  Flüssigkeit,  deren 
Volumen  schliefslich  durch  Zugabo  von  Wasser 
auf  ca.  300  cc  gebracht  wird. 

Der  gewaschene  Niederschlag  wird  hierauf 
im  Kölbchen  selbst  mit  30  cc  verdünnter  Sal- 
petersäure erwärmt  und  schliefslich  auf  einem 
gewogenen  Filter  gesammelt.  Die  auf  300  cc 
verdünnte  alkoholische  Flüssigkeit  wird  mit 
2 — 3  Tropfen  chlorfreier,  verdünnter  Salpeter- 
säure versetzt  und  bis  zur  völligen  Verjagung 
des  Alkohols  erwärmt.  Beim  Versetzen  mit 
Wasser  nimmt  dieselbe  ein  trübes,  milchiges 
Aussehen  an,  und  zugleich  scheidet  sich  das 
in  Lösung  befindliche  Jodsilber  als  Nieder- 
schlag aus.  Das  ursprüngliche  Volumen  dieses 
letzteren  nimmt  jedoch  nach  einigem  Verweilen 
in  der  nicht  weiter  verdünnten  Flüssigkeit 
wieder  ab:  eine  Erscheinung,  welche  darauf 
zurückzuführen  sein  dürfte,  dafs  Jodsilber  von 
konzentrierter  Silberuitratlösung  gelöst  wird. 
Hieraus  folgt,  dafs  die  Menge  des  zugegebenen 
Wassers  nicht  gleichgültig  ist;  nach  dem  Ver- 
jagen des  Alkohols  verdünnt  mau  deshalb  mit 
Wasser  wieder  auf  300  cc.  Trübt  sich  hierbei 
die  Flüssigkeit  von  neuem,  so  erwärmt  man 
nochmals  während  ^j^  Stunde  im  bedeckten 
Becherglas.  Nur  auf  diese  Weise  läfst  sich 
ein  trübes  Filtrat  und  damit  auch  ein  Verlust 
an  Jodsilber  vermeiden. 

Zeisel  empfiehlt  —  zur  Verhütung  jeglicher 
Reduktion  des  Jodsilbers  —  aus  der  dem 
Kölbchen  (D)  entstammenden  alkoholischen 
Flüssigkeit  den  Alkohol  überhaupt  nicht  durch 
Verdampfen  zu  entfernen.  Eine  derartige 
Reduktion  wird  aber,  abgesehen  von  der  ge- 
ringen Menge  des  darin  noch  enthaltenen 
Jodsilbers,  vollständig  verhindert,  wenn  mau 
die  Plüssigkeit  vor  dem  Erwärmen  in  der 
oben  angegebenen  Weise  mit  einigen  Tropfen 
verdünnter  Salpetersäure  ansäuert. 

Andererseits  ist  aber  auch  —  mit  Rück- 
sicht auf  die  mögliche  Entstehung  von  Cyan- 
silber  —  ein  Überschufs  von  Salpetersäure 
zu  vermeiden,  da  bekanntlich  Alkohol  und 
andere  organische  Substanzen  beim  p]rwärmen 
mit  Salpetersäure  eventuell  unter  Bildung  von 
Blausäure  zersetzt  werden. 


Das  nach  dem  Zeiserscheu  Verfahren  sich 
bildende  Jodsilber  ist  am  Lichte  durchaus  un- 
veränderlich:  eine  Eigenschaft,  welche  den 
nach  den  gewöhnlichen  Methoden  dargestellten 
Präparaten  abgeht. 

Unter  dem  Mikroskop  zeigt  es  die  prisma- 
tischen Formen  der  Doppelverbindung,  deren 
eines  Zersetzungsprodukt  es  ist. 

Nachdem  man  das  aus  der  alkoholischen 
Flüssigkeit  abgeschiedene  Jodsilber  mit  der 
bereits  auf  dem  Filter  gesammelten  Haupt- 
menge vereinigt  hat,  wäscht  man  den  Gesamt- 
niederschlag in  der  üblichen  Weise  aus  und 
bringt  ihn  nach  dem  Trockenen  zur  Wägung. 

1  Mol.  Jodsilber  (AgJ  =  235)  entspricht 
1  Mol.  Methyljodid  (CH3J)  und  demnach  auch 
1  Mol.  Methoxyl  (OCH3  =  31).  In  der 
Gleichung : 

AgJ  :  OCH3  =  1  :  X 

ist  X  =  0,131915.  Durch  Multiplikation  der 
gefundenen  Menge  Jodsilber  mit  diesem  Faktor 
erhält  man  daher  die  dieser  entsprechende 
Menge  (OCHJ. 


(H.  Kz.-Krse.) 


Der  ursprüngliche,  von  Zeisel  angegebene 
Apparat  hat  verschiedene,  mehr  oder  weniger 
zweckmäfsige  Modifikationen  erfahren,  so  von 
Benedikt  uud  Grüfsuer,^)  von  Leo  Ehmann*) 
und  von  Benedikt  uud  M.  Bamberger.*) 

Methode  zum  Nachweis  und  zar  qnan- 
tltatlyen  Bestimmung  der  an  Stickstoff 
gebandenen  Methyl-,  bezw.  Alkylgruppen. 

—  Diese  neuerdings  von  J.  Herzig  und  H. 
Meyer*)  aufgefundene  Methode  ist  nach  dem 
Zeiserscheu  Verfahren  zur  Bestimmung  der 
Methoxylgruppen  eine  weitere  wertvolle  Be- 
reicherung unserer  organisch  -  analytischen 
Methoden.  Beide  Methoden  sind  prinzipiell 
verwandt  und  ergänzen  sich  daher  auch 
gegenseitig. 

Die  Herzig-Meyer'sche  Methode  beruht  auf 
der  Beobachtung,  dafs  diejenigen  Alkaloide, 
welche  Alkyle  am  Stickstoff  enthalten,  diese 
letzteren  beim  Erhitzen  ihrer  Jodhydrate  in 
Form  der  betreffenden  Alkyljodide  abspalten. 

Hinsichtlich  der  Ausführung  dieser  noch 
im  Versuchsstadium  befindlichen  Methode,  zu 
welcher,  abgesehen  von  einigen  geringen  Ab- 
änderungen in  der  Form  des  Siedegefäfses, 
der  Zeisersche  Apparat  verwendet  werden 
kann,  sei  auf  die  Originalmitteilungen  von 
Herzig  und  Meyer  verwiesen.         (H.  K*.-Krf6.) 


j)  1.  c, 

«)  Chem.  Centralbl.  [4]  3  (1891),  S.  289. 

«)  Chem.  Zeitg.  15  (1891),  No.  14,  S.  222. 

*)  B.  B.  27   (1894),  S.  319;  Monatsh.  f.  Chem. 


15,  (1894),  S..613.  Vergl.  auch  C.  Liebermann  u. 
ö.  (iybulski,  Über  Hygrin  und  Hygrinsaare,  B.  B. 
28  (1895),  S.  584. 
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Moleknlar-Yerblndnngen  yon  Alkalol- 

den.  —  Mehrfache  Beispiele  für  molekulare 
Verbindungen  zweier  Alkaloide  liefern  die 
Chinabasen.  So  ist  das  sogenannte  Homo- 
Chinin  eine  Verbindung  gleicher  Moleküle 
Chinin  und  C  u  p  r  e  i  n  : 

C,,H2,NjO,  .  C,,H,,N,02  +4H,0, 

in  welcher  das  Cuprein  die  Rolle  einer  Säure 
oder  eines  Phenols  spielt,  und  zwar  infolge 
der  in  demselben  enthaltenen  zwei  Hydroxyl- 
gruppen : 

C,,H,oN,(OH),.^) 

Das  Hydrochinin  verbindet  sich  mit 
C  u  p  r  e  i  n  zu  der  in  langen,  glänzenden 
Nadeln  krystallisierenden  Verbindung: 

^20^26^2^2  •  Cl©^2«^2^2  "H '^  ^2^» 

während  es  mit  Conchinin  zu  der  eben- 
falls  farblose  Nadeln    bildenden  Verbindung: 

zusammentritt. 

In  analoger  Weise  vereinigen  sich  Hydro- 
Chinin  und  Hydroconchinin  zu  einer 
Doppelverbindung. 

Mit  Cinchonidin  verbindet  sich  Hydro- 
chinin zu  dem  in  rhombischen  Prismen  kry- 
stallisierenden K()rper  : 

C,,H,,N,0,.3C,,H,,N30; 

eine  ähnliche  Verbindung  von  Chinin  und 
Cinchonidin  wurde  im  Jahre  1887  von  van 
der  Sleen  erhalten,  während  0.  Hesse  eine 
solche  aus  1  Mol.  Chinin  und  2  Mol.  Cin- 
chonidin : 

dargestellt  hat.  Zur  Darstellung  dieser  letz- 
teren Verbindung  löst  man  2  Mol.  Ciucho- 
nidinsulfat  und  1  Mol.  Chininsulfat  in  ver- 
dünnter Schwefelsäure,  versetzt  mit  Äther  und 
hierauf  unter  Umschütteln  mit  einem  Über- 
schufs  Ammoniak. 

Die  Verbindung  scheidet  sich  dabei  in  pracht- 
vollen, hexagoualen  Krystalleu  aus. 

Aus  Chinin,  bezw.  Hydrochinin  und  Cincho- 
nin,  bezw.  Hydrocinchonidin  ist  es  dagegen 
0.  Hesse  nicht  gelungen,  entsprechende  Doppel- 
verbindungen  zu  gewinnen.®) 

Diese  Beobachtungen  sind  insofern  von  Be- 


deutung, als  sich  durch  dieselben  sowohl  die 
Schwierigkeiten,  denen  man  bei  der  Trennung 
der  genannten  Alkaloide  begegnet,  als  auch 
die  Widersprüche  erklären,  die  sich  in  den 
verschiedenen,  für  die  Bestimmung  der  fremden 
Alkaloide  im  Chininsulfat  in  Vorschlag  ge- 
brachten Methoden  vorfinden. 

Polymere  Alkaloide.  —  Ähnlich  wie  die 
Nitrile  lassen  sich  auch  die  Pyridin-  und 
Chinolinbasen  durch  Behandeln  mit  metalli- 
schem Natrium  in  poIymere  Verbindungen 
überführen.  Aus  Chinolin  erhielt  Weidel'*) 
durch  Behandeln  mit  Natrium  das  a-Dichi- 
nolyl:   CjgHj^Ng. 

Bei  manchen  Alkaloiden  läfst  sich  die  Po- 
lymerisierung  auch  dadurch  erreichen,  dafs 
man  sie  mit  Salzsäure,  Zinkchlorid,  Schwefel- 
säure oder  auch  Phosphorsäure  in  Berührung 
bringt.  Morphin  läfst  sich  in  dieser  Weise 
in  Di-,  Tri-  und  'J'etramorphin  überführen*), 
und  Codein  liefert  —  nach  den  Untersuchungen 
von  Wright'^)  —  beim  Behandeln  mit  Chlor- 
zink kein  Apocodein,  wie  dies  Matthiessen 
und  Burnside  annehmen,  sondern  ebenfalls  ein 
Di-  und  Tricodein. 

Das  Dicinchonin:  CggH^^N^Oj  end- 
lich kann  als  ein  Polymeres  des  Cinchonins: 
Cj^Hg^NjO  betrachtet  werden. 

Glyko-Alkalolde.  —  Unter  dieser  Be- 
zeichnung sind  diejenigen  Verbindungen  zu 
verstehen,  welche  gleichzeitig  Basen  und  Gly- 
koside sind,  bei  deren  Spaltung  also  neben 
einem,  bezw.  mehren  anderen  Produkten  Gly- 
kose  auftritt. 

Derartige  Verbindungen  sind  das  Solanin: 
C^2Hg7N0j5(?),  welches  durch  Säuren  in  Gly- 
kose  und  Solanidin  zerlegt  wird,  und  das 
Ditain  der  Dita- Binde,  dessen  Spaltung 
Harnack*)  durch  die  Gleichung: 

C,,H3,N,0,  +  2  H,0  =  C,H,,0, 
+  2CgH,,N 
ausdrückt. 

Von  0.  Hesse')  ist  allerdings  später  die 
Reinheit  und  auch  die  Glykosiduatur  des  von 
Harnack  untersuchten  Ditains  in  Frage  gezogen 
worden. 

Endlich  gehören vielloichtauch das  Achilleln 
und  Moschatin  in  diese  Gruppe. 


^)  Paul  und  Cownley,  Annali  di  Chim.  e  di 
Farmacol.  2  S.  55;  O.  Hesse,  Ibid.  8,  S.  354. 

«)  0  Hesse,  Ann.  Cham  Pharm  241  (1887),  S.  255. 

»)  Monatsh.  f.  Chera.  2  (1881),  S.  491. 

*)  Wright  und  E.  L.  Meyer,  B.  B  5  (1872), 
S.  J109. 


^)  Bull.  Soc   Chim.  |2]  21  (1874),  S.  325. 

ö)  B.  B.  11  (1878),  8.  20(»4. 

')  Ann.  Chem.  Pharm.  203  (1880);  s.  hierüber 
auch  Harnack,  B.  B.  13  (iSöOj,  S.  1G48  und  O. 
Hesse,  Ibid. 
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F«nMt 


Schach. 
poAlrt 


ParW 


KrTfUnfoni 


AvtorMi 


Trfjodide. 

a)  Perjodo-Jodide    qaaternärer   Ammonin  mbasen. 


TetrametbylaiDino- 

^(CUjy^J  .  J^ 

ue» 

braunviolett 

rhombisch 

Weltzien 

niam 

t 

1 

i 

Methyl-Triäthyl- 

}i(CU,/C,E^\3 .  Jj 

62*         blauviolett 

quadratisch    Müller 

ammoniam 

PhenyUrimethyl- 

X(C,H,)(CH,),J .  J, 

116»'            braun 

rhombisch  :  Dafert 

ammoniam 

! 

Tetraäthylphos- 
phoniam 

P(C,H,),J.J, 

66-67*' 

braun 

—           Joergensen 

1 

Tetraäthylarso- 

As(C,H,),J.J, 

55-56®           braun 

1 

V 

niam 

1 
1 

i 

b)  Perjodo-J  odhy  drate    sanerstoffhaltiger 

Basen. 

CodcTn                    ! 

C,gHj,NO,  .HJ.  Jg 

— 

violettrot 

,      triklin       Joergensen 

Cincbonin 

^19      tS      3       '            '      > 

90-92® 

braun 

;  rhombisch             „ 

Atropin 

C„H„N03.HJ.J, 

— 

n 

1             n                         r 

Pentajodide. 

Tetrametbylammo- 

X(CII,),J.J,                 — 

dunkelgrüngrau 

monoklin 

Weltzien 

nium 

Pyridin 

X(C,H,)HJ ,  J, 

80® 

smaragdgrün 

Dafert 

CodeYn 

C,gH„N03.HJ.J^ 

— 

grünlichgrau 

Joergensen 

Atropin 

^17     28     ^3  •  ^^  '  "4 

bläulichgrün 

— 

M 

Heptiuodide. 

Tetraäthylammo- 

N(C2H,),J.J,               108« 

schwarzbraun 

rhombisch 

Lange 

nium 

Tarconin 

Cj,Hj,N03.HJ.J, 

67  70®           grün 

rhombisch 

Joergensen 

Enneajodide. 

Totramethylammo- 
nium 

NCCH^),  J .  J3 

110® 

metallisch- 
dunkelgrün 

rhombisch 

Lange 

Porj 

odo- Jodhydrate  von  Salzen   organisch 

er   Basen. 

Anilin 

eCgH^N.BHjSO^.HJ.J^ 

1 

— 

metallgrüu 

rhombisch 

Joergensen 

Chinin  (Herapathit) 

4Ch.3H,S0^.2HJ.J^  + 
6H,0 

- 

dunkelgrasgrün 

?? 

11 

Cinchonin 

4Cinch.2H,S0^.4HJ.J,„ 

— 

braun  bis  fast 
schwarz 

monoklin 

Joergensen 

Yerachiedene  Jodide. 

Ghinolin 

C,H,N,HJ.J3            1    67»    j       grasgrün 

Dafert 

n 

C,H,N.J, 

90® 

dunkelgrün 

— 

Claus  u.  Istel 

Nitroso-dimethyl- 
anilin 

/NO 
3C,H,<- 

\N(CH,),  .  J, 

123®,5 

braunrot  oder 
violett 

— 

Dafert. 
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Zahlreiche  Yerbiudangen  von  Alkaloideu  mit 
QuecksUberbromid  nnd  -Jodid  sind  weiterhin 
von  Tb.  Groves  dargestellt  und  untersucht 
worden.  Diese  Verbindungen  können  meist 
in  krystalUsierter  Form  erhalten  werden,  wenn 
man  die  Lösung  des  Chlorhydrates  der  Base 
mit  einer  Lösung  von  QuecksUberbromid,  bezw. 
-Jodid  in  JodkaUum  versetzt.  Ihre  Zusammen- 
setzung entspricht  nach  Groves  ^)  den  Formeln : 
Alk.  HgJ,  und  Alk.  HgBr,. 

Yerbindmigeii  mit  Chlorjod.  —  Viele 

natQrliche,  einen  Pjridinkem  enthaltende  Alka- 
loide  verbinden  sich,  wie  die  Pyridinbasen  selbst, 
mit   Chlorjod  zu    gelben    Additionsprodukten. 
Dieselben    sind   schwer   löslich  und  enthalten  . 
für  jeden  Pjrridinkem  ein  Molekül  Chlorjod.*) 

y erhalten  %u  Phosphorpentachlorid. 

—  Die  Einwirkung  von  Phosphorpentachlorid 
ist  noch  an  wenigen  Alkaloideu  geprüft  worden. 
Die  ersten  bedeutenderen  Arbeiten  in  dieser 
Richtung  sind  die  Untersuchungen  von  Königs  ^) 
über  das  Verhalten  des  Chinins  und  Cinchonius 
zu  Phosphorpentachlorid.  Königs  hat  gezeigt, 
dafs  hierbei  zunächst  Substitutionsprodukte : 
Chinin  Chlorid:  C^^H^,  .  Cl .  N^O  und  Cin-  .. 
choninchlorid:  Cj^H^i.Cl.N,  —  und 
zwar  durch  Ersatz  einer  OH-Gruppe  durch 
Cl  —  entstehen.  Diese  Chloride  gehen  dann 
weiter  unter  Abspaltung  von  ein  Molekül  Salz- 
säure in  Chinen:  C«^H,2^«0  und  Cinchen: 
Cj^Hj^Nj  —  Verbindungen,  in  denen  der 
basische  Charakter  noch  erhalten  ist  —  über 

• 

Terhaltea  n  Silifiumtetniehlorid«  — 

Primäre  Amine  vereinigen  sich  mit  Silicium- 
chlorid  zu  Sobstitotionsprodukten.  So  entsteht 
beim  Vermischen  der  Benzollösuugen  \on 
SiCl.  und  4  Mol.  Anilin  neben  Anilinchlorhvdrat 

4 

Dichlorsilicondiphenvldiamid:^) 
Sia^  4-  4  C^HjNH,  =  2  C^H^NH,  .  HCl 
-fSiCUNHC^H^), 


bezw.  Silicotetraphenjlamid: 

Si^H .  C^Hj}^. 

Ähnliche  Verfoindnogen  werden  mit  den  Tolu- 
idinen,  Xjlidinen  uid/:^-Naphtvlaminen  erhalten. 


Tertiäre  Basen  hingegen  verbinden  sich  mit 
Siliciumchlorid  direkt  zu  Additionsprodukten. '^) 
So  liefert  Pyridin  die  Verbindung: 

(C,H,X),SiCl, 

und  Chinolin  die  Verbindung: 

(C^H,N)2SiCl,. 

Yerhalten  zu  Silieinmtetraflnorid.  — 

Laurent  und  Delbos  ^)  erhielten  aus  Anilin  und 
Fluorsilicium  eine  in  mikroskopischen  Nadeln 
krystallisicrende  Verbindung,  deren  Zusammen- 
setzung nach  Jackson  und  Comey  ')  der  Formel : 
(C^H^NHg),  .  (SiFl^),  entspricht. 

Doppelverbindungen  von  Chinin  und  Fluor- 
silicium wurden  von  Cavazzi**)  dargestellt. 

Apoalkaloide  oder  Anbydroalkalolde. 

—  Als  Apoalkaloide  —  richtiger  A n - 
hydroalkaloide  —  bezeichnet  man  ge- 
wöhnlich diejenigen  Verbindungen,  welche  aus 
den  Alkaloideu  durch  .\bspaltung  der  Elemente 
eines  Moleküls  Wasser  entstehen  (s.  die 
Tabelle  der  Anhydroalkaloide  auf  S.  427, 
sowie  das  beim  „Verhalten  zu  Mineral- 
sauren^'  S.  432  Gesagte).  Morphin  geht 
derart  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  auf  14^)® 
oder  durch  Erhitzen  mit  Chlorzink  ^)  in  A  p  o  - 
morphin  über: 

C„H„NO,-IUO  =  C„H„NO, 

Ap«««TpliiB. 

und  Co  de  in  liefert  beim  Erhitzen  mit  kon- 
zentrierter Chlorzinklösung  auf  170—180* 
A  po codein:** 

C„H„NO,  -  H,0  =  C„H„NO, 

Auch  durch  Salpetersäure  läfst  sich  bei 
einzelnen  Alkaloideu  die  Umwandlung  in  die 
entsprechenden  Apoalkaloide  erreichen:  so 
wird  unter  anderen  A tropin:  C,-H„NO, 
durch  Salpetersäure  in  Apoatropin: 

Cj-HjiNO, 
übergeführt." 

Pseudoaconitin  verwandelt  sich  beim 
Behandeln  mit  verdünnter  Salzsäure  in  A  p  o  - 
pseudoaconitin:''y 


«j  Rep.  de  ChiiD.  pure,  l?j56/5d,  8.  :>8. 

«j  Dittmar,  B.  B.  18  ri«ö>,  8.  1»>14. 

»)  B.  B.  tt  (tSfSf)),  S.  2hb;  ComJtock  nnd  Köoies. 
nwL  17  (19^4).  8.  15«&4. 

*)  Beilstein,  Haodboai  der  Or?.  Chem.  3.  Aufl. 
1893/94,  1.  B.  8.  ^  and  2.  B.  S.  557. 

*)  L  e.  und  Htfdcn,  Journ.  Chem.  Soc.  »1  d  ^  l 
8  40. 

•)  AnnaL  de  Chim.  et  de  Phys.  /j  tt  :^4?,- 
8.101;  t.  wmtk  £.  W.  Kix.p.  Jahresber.  i?ö?. 
8.146  oad   I8S2,  S.Uyj.  A.  Vogel  jr..  N    ß^p. 


Pharm.  9,  S.  291  and  A.  Wath.  Jafaresber^  \^^, 
S.  146. 

'    B.  B.  19    I-^i.  S.  3194.    «.  mach  BeiljUin, 
Handbuch  der  O.tt.  Chem.  3.  Aafl.  1«94,  2.  B.  8.  31  i. 

*.  B.  ß.  21    l^j.  K^f.  S  :/J6. 

*•  Matthiess^m  uüd  Wright, 

•♦    Matthie«9en  und  Barnside.   Bull.  Soc  Ctiin, 
J"  IC»  •  I^Tt ».  S,  1^. 
'  -' .  PeKr-  (i^zz.  Chim   ital.  11  i  lS-!l>,  S.  ;»/J^. 

•-;  A.  WrigLX  and  Loff,  BulL  S^x:.  Chim.    ^  ^| 
■  187^  .  S.  5^2. 
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iwurdo  von  Kolbe^)  und  von  Melsens*)  aus- 
geführt. 

Von  dieser  letzteren  gelangt  mau  zum 
Isopropylalkobol,  bezw.  Aceton  und  —  nacb  dem 
Verfahren  von  Friedcl  und  Silva*)  —  weiter 
zum  Glycerin. 

Aus  dem  Glycerin  läfst  sich  dann  Trime* 
thylenbromid  (Erlenmeyer  und  Geremont,  Re- 
boul)  gewinnen,  dessen  Überführung  inPiperidiu, 
bezw.  Pyridin  Laden  bürg  kennen  gelehrt  hat. 

Aus  dem  Pyridin  gewann  Lange  weiter  durch 
Methylierung  das  a-Picolin  und  aus  diesem 
endlich  Ladenburg  das  Coniin  selbst. 

Endlich  sei  hier  noch  der  von  Wallach 
und  A.  Otto*)  ausgeführten  vollständigen  Syn- 
these einer  sehr  komplizierten,  von  den  Ter- 
penen  sich  ableitenden  Base  gedacht,  welche 
dieselbe  Zusammensetzung  hat,  wie  Chinin: 
Cg^Ho^N^Og;  es  ist  dies  zugleich  die  erste 
mit  Chinin  insomere  Verbindung,  welche  auf 
rein  synthetischem  Wege  erhalten  worden  ist. 
Diese  aus  dem  Pinol  gewonnene  Verbindung 
ist  ihrer  Konstitution  nach  ein  Pinol-nitrol- 
jtf-naphtylamin: 

Cj^H^^O.NO.NH.Cj^^H,. 

Dasselbe  schmilzt  bei  194 — 195®  und  bildet 
fluoreszierende  Salze. 

TerhaltenderAlkaloidezoOxydations- 
itiitteln.  —  Die  unter  dem  Einflufs  von 
Oxydationsmitteln  aus  den  Alkaloiden  ent- 
stehenden Produkte  sind  für  die  Konstitutions- 
orschliefsung  derselben  von  der  gröfsten  Be- 
deutung geworden. 

Als  am  häufigsten  angewandte  Oxydations- 
mittel sind  Salpetersäure.  Chromsäurc  und 
Kaliumpermanganat  zu  nennen.  Die  Er- 
kenntnis der  zwischen  den  Alkaloiden  und 
den  Pyridinbasen  bestehenden  Beziehungen  ist 
in  erster  Linie  durch  die  Oxydatiousprodukto 
der  Alkaloide  vermittelt  worden.  Dieselben 
sind  stets  gut  charakterisierte  Körper.  Meist 
sind  es  stickstoffhaltige,  vom  Pyridin  sich  ab- 
leitende Säuren,  besonders  Pyridinmono-,  di- 
und  tri-carbonsäuren ;  Chinolincarbonsäuren, 
bezw.  Oxychinolincarbonsäuren ;  oder  aber  es 
sind  andere  aromatische  Säuren  von  bekannter 
Konstitution. 


Blyth*)  machte  zuerst  die  Beobachtung,  dafs 
Coniin  durch  Platinchlorid  unter  Bildung 
von  Buttersäure  oxydiert  wird  und  Grünzweig*) 
wies  dann  später  nach,  dafs  die  dabei  ent- 
stehende   Säure     normale    Buttersäure    ist. 

Durch  Einwirkung  von  Salpetersäure  auf 
B  r  u  c  i  n  erhielt  Strecker  ^)  Kohlensäure,  Me- 
thylnitrit und  Kakothelin.  Die  bei  der  Oxy- 
dation des  Coffeins  durch  Chlor  in  Gegen- 
wart von  Wasser  auftretenden  Oxydations 
Produkte  wurden  von  Rochleder  ®)  und  später 
ebenfalls  von  Strecker  ®)  untersucht.  Im  Jahre 
1867  gewann  Huber  aus  Nicotin  durch  Be- 
handeln mit  Kaliumdichromat  und  Schwefel- 
säure eine  stickstoffhaltige  Säure:  C^H^NO^,  in 
der  derselbe  dann  später,  als  er  bei  der  De- 
stillation derselben  mit  Kalk  Pyridin  erhielt, 
eine  Pyridincarbonsäurc : 

CjH^N  .  COOH 
erkannte.*®) 

Diese  Beobachtung  war  insofeni  von  der 
gröfsten  Bedeutung,  als  sie  ein  analoges  Ver- 
halten aller  derjenigen  Alkaloide,  Oxydations- 
mitteln gegenüber,  voraussehen  liefs,  welche 
Pyridinabkömmlinge  sind.  Dieselbe  Säure 
wurde  von  WeideP^)  durch  Oxydation  des 
Nicotins  mit  rauchender  Salpetersäure  erhalten 
und  Laiblin*^)  führte  endlich  den  Nachweis, 
dafs  durch  Oxydation  des  Nicotins  mit  Kalium- 
permanganat ebenfalls  eine  Pyridincarbonsäure 
entsteht. 

Als  Wauklyn und  Chapman  Nicotin,  Mor- 
phin, Code  in,  Papavcriu,  Strych- 
nin,  Brucin,  Toluidin,  Naphtylamin, 
Chinin  und  Cinchonin  —  die  beiden 
letzteren  in  Form  ihrer  Sulfate  —  mit  Wasser 
und  Kaliumpermanganat  destillierten,  machten 
sie  die  Beobachtung,  dafs  ungefähr  die  Hälfte 
des  in  den  genannten  Verbindungen  ent- 
haltenen Stickstoffes  als  Ammoniak  entweicht. 
Beim  Kroatin  entspricht  das  entwickelte  Am- 
moniak dem  dritten,  und  beim  Coffein  dem 
vierten  Teil  der  vorhandenen  Gesamtstickstoff- 
menge. *^) 

Durch  Oxydation  von  lutidinhaltigem 
P  i  c  0  1  i  n  mit  Kaliumpermanganat  gelangte 
Dewar**)  zu  der  vom  Lutidin  sicli  ableitenden 
Pyridin  dicarbonsäure    C5U3N(COOH)2 : 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  64  (1845),  S.  183;  Kolbe 
und  Frankland,  Ibid.  «5  ^1848),  S.  298. 
«)  Ann.  Chem.  Pharm.  42  (1842),  S.  111. 
»)  Bull.  Sog.  Chim.  [2]  20  (1873),  S.  98. 
*)  Ann.  Chem.  Pharm.  258  (1889),  S.  249. 
»)  Ibid.  70  (1849),  S.  80. 
«)  Ibid   158  (187  Ij,  S.  117. 
')  Ibid.  91  (1854),  S.  5  und  76. 
«)  Ibid.  71  (1849),  S.  1;  78  (1850),  S.  56  u.  123. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  118  (1861),  S.  151. 

'^»)  Ibid.  141  ( 1867),  S.  271 ;  B  B.  3  ( 1870),  S.  849. 

^M  Ann.  Chem.  Pharm.  165  (1873),  S.  328. 

'*)  B.    B.    10    (1877),    S.  2136  und  Ann.  Chem. 
Pharm.  196  (1879),  S.  129. 

»»)  r^ull.  Öoc.  Chim.  [2]  10  (1868),  S.  262. 

»*j  Royal    Soc.    of   Edinb.,     Trans.    26    (1870) 
S.  189  und  Bull.  Soc.  Chim.  |2J  15  (1871),  S.  271. 
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eiDe  BeobachtuDg,  die  inBofern  von  besonderer 
Bedeutung  geworden  ist,  als  dnrch  sie  die 
Anregung  gegeben  «nrdü,  die  von  Dewar  be- 
folgte Ozydationsmetbode  auch  auf  andere 
Alkaloide,  und  zwar  mit  bestem  Erfolge,  in 
Anwendung  zu  bringen.  Das  von  Dewar  beob- 
acbtete  Verfabreo  ist  folgendes:  35,0  g 
IntidinhaltigeB  Picolin  worden  mit  einer  LOsnng 
von  150,0  g  Kaiin  m  per manganat  in  1600,0  g 
Wasser  zum  Sieden  erhitzt.  Es  tritt  sehr  bald 
eine  heftige  Reaktion  ein,  welche,  ohne  dafs  es 
weiteren  Erhitzons  bedarf,  nach  30  Minuten  be- 
endet ist.  Die  alkalische  Fldssigkeit  wird  filtriert, 
dnrch  Destillation  von  etwa  noch  unveränderter 
Base  befreit  und  hierauf  auf  200  cc  eingeengt. 
Wird  diese  konzentrierte  Lösung  alsdann  mit 
verdQnnter  Schwefelsänre  Übersättigt,  so  ge- 
steht dieselbe  alsbald  zu  einem  Brei  schöner, 
wfiifser  Krystatle  von  PyridindicarboDSäure. 
Durch  Oxydation  von  Cotarnim 
C„H,gNO, 
mit  Salpetersäure,  bezw.  Platinchlorid  erhielten 
Wöhler  nnd  Anderson')  Apophyllensäure,  eine 
einbasische  Sänre  von  der  Formel: 

CgH,NO,  +  HjO, 
deren  Spaltnng  in  Hethflcblorid  nnd  Cin- 
cbomeronsSure  CPyridindicarbonsänre>  beim 
Erhitzen  mit  Salzsäure  Gerichton*)  veraulafste, 
sie  als  den  Monomethyläther  der  Cinchomeron- 
«&""=  .COOH 

MJOOCHj 
aufzufassen.  Diese  Ansicht  hat  sich  jedoch 
durch  die  Arbeiten  von  Roser')  als  irrtomlicb 
erwiesen,  indem  es  diesem  letztgenannten 
Forscher  gelungen  ist,  die  Apopbyllensäure 
als  das  Hethylbetafn  der  Cinchomeronsänrc 
zu  charakterisieren. 

Femer  wurde  von  Gerichten  auch  durch 
Oxydation  von  Narkotin  eine  Pyridincarbon- 
sftnro  erhalten,  wahrend  Weidol*]  aus  Ber- 
berin  durch  Oxydation  mit  Salpetersäure  eine 
Pyridintricarbonsänre  gewann. 

HoogowerfF  und   van   Dorp,'*}  Dobbio   und 
Chinin:  CjoH^^NjO, 

Chitenin:  C,,H„NgO, 

/OCH, 
Methoxylchinolincarbonsänre :  CaH.N< 

XJOOH 


Ramsay*)  bedienten  sich  des  Permangauates 
zur  Oxydation  von  Chinin,  Cincbonin, 
Cinchonidin,  Chinolin  nnd  anderer  Basen. 

In  mustergültiger  Woise  hat  es  Goldschmiedt 
verstanden,  die  Einwirkung  von  Kaliumper- 
manganat in  alkalischer  Lösung  zur  Konsti- 
tutionserschliofsung  des  Papaverins  zu  ver- 
werten. Aus  den  klassischen  Abhandlungen 
des  genannten  Forschers  kann  man  ersehen, 
wie  die  Oxydationsprodukte  fOr  die  Aufklärung 
der  Konstitntion  eines  gegobencn  .\lkaloides 
nntzbar  gemacht  werden  können  (s.  anch  Papa- 
vorin  im  Eapilel  Isochinolin). 

In  anderen  FäUeu,  so  z.  B.  beim  Mor- 
phin, sind  dagegen  die  Oxydationsprodukte 
für  die  Konstitutionserschliofsung  von  nnr 
untergeordneter  Bedeutung. 

Ein  besonders  energisches  Oxydationsmittel 
für  Alkaloide  ist  freie  ChromsUnre,  bezw.  das 
sog.  Chro  msäu  rege  misch :  Kaliumdichromat  und 
Schwefelsänre  (s.  unten),  welches  zum  ersten 
Male  von  Huber  in  Anwendung  gebracht 
wurde  (s.  vorige  S.). 

Die  Oxydation  der  natürlichen  Alkaloide 
kann  jedoch  auch  eine  weniger  tiefgreifende 
sein,  Indem  zunächst  stickstoffhaltige  Säuren 
von  komplizierter  Konstitution  entstehen,  von 
denen  man  dnrch  fortschreitende  Oxydation 
endlich  zn  den  Pyridincarbon säuren  gelangt. 
So  liefern  Chinin,  bezw.  Ciuchonin  durch 
gomäfsigte  Oxydation  neben  Ameisensäure  zu- 
nächst Chitenin,  bezw.  Cinchotenin: 

1.  C„HjjN,0,  -f  40  =  HCOOH 

-f  Ci.HjjNjO^; 

2.  CjoHjgNgO  +  40  =  HCOOH 

"  +  C,,II,^N,0, 
und  aus  diesen  entstehen  daun  weiter  Chi- 
ninsäuro  oder  Methoiylchinolincarbonsänre, 
bezw.  Cinchon  in  säure  oder  y-Chinolincarbou- 
säure.')  Diese  beiden  letzteren  Säuren  endlich 
gehen  durch  erschöpfende  Oxydation  in  den- 
selben Körper,  nämlich  in  Pyridintricarbon- 
sänre über.  Sonach  entstehen  aus  Chinin, 
bezw.  Cincbonin  folgende  Produkte  fort- 
schreitender Oxydation: 

C,,HjjNjO        Cincbonin 

C,gHg„N,Og      Cinchotenin 


CgH^N .  COOH  y-Cbinoüncarbonsänre. 


')  Ann.  Chem.  Pbwni.  50  (1844),  S,  Sf;  Chem. 
Soc.  qoBrt,  Joarn.  6,  S,  257. 
*)  B.  B.  12  (1879),  8.415. 
■)  Ann.  Chem.  Pbarm.  2U  (1886),  S.  1  llj. 
•)  B.  ß.  12  (1879),  8.4  ID. 


')  B.  B.  10  (1877),  S.  31.96;  Ann.  Chem.  Pharm. 
206  (18Ö1),  S.  1','9;  Rec.  Trav.  chira.  des  Payg- 
Baa,   t»82  u.  folg. 

•)  Ann.  Chem.  Pharm.  204  (188*1). 

')  Skraup,  Jahresber.  1880  u.  1881. 
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In  derselben  Weise  werden 

Chinidin:  C20HJ4N2O2, 
bezw.  Cinchonidiu:  Cj^Hg^NjO  zn 

Chitenidin:  Cj^H^^NoO^, 
bezw.  Cinchotenidin:  CjgHg^NjOj 

und  diese  weiter  zu  den  vorerwähnten  ent- 
sprechenden Chinolin-,  bezw.  Pyridincarbon- 
säuren  oxydiert. 

In  anderen  Fällen  entsteht  als  erstes  Oxy- 
dationsprodukt ein  Alkaloid,  welches  nur  ein 
Sauerstoffatom  mehr  enthält  als  die  ursprüng- 
liche Base.  Aufserdem  bilden  sich  zunächst 
nur  geringe  Mengen  anderer  Nebenprodukte, 
welche  jedoch  zum  Hauptprodukt  der  Reaktion 
werden  können,  sobald  die  Menge  des  ange- 
wandten Oxydationsmittels  vermehrt  wird.  Aus 
dem  Papaverin:  Cg^Hg^NO^  erhielt  G.  Gold- 
schmiedt^)  bei  der  Oxydation  mit  Kalium- 
permanganat in  der  Hauptsache  Papaver- 
aldin:  Cg^Hj^^NOs  und  nur  in  geringer 
Menge  die  Verbindungen: 

Dimethoxylcinchoninsäure:  Cj^H,  jNO^ 
Pyridintricarbonsäure :  CgH^NO^ 
Veratrumsäure:  Cj^Hj^^O^ 
Hemipinsäure :  Cj^Hj^O^ 
Oxalsäure:  C^H^O^. 

Wird  hingegen  die  Menge  des  angewandten 
Oxydationsmittels  erhöht,  so  entsteht  als  Haupt- 
produkt, neben  Hemipinsäure,  Oxalsäure  und 
Ameisensäure  —  wenngleich  stets  nur  in  ge- 
ringer Menge  —  Dimethoxylcinchonin- 
säure. 

Die  Untersuchungen  von  Skraup  über  das 
Chinin  und  Chinchonin  und  diejenigen  von 
G.  Goldschmied!  über  das  Papaverin  können 
als  Muster  für  alle  Untersuchungen  dienen, 
bei  denen  es  sich  um  die  Einwirkung  von 
Oxydationsmitteln  auf  Alkaloide  handelt. 

Nicht  wenige  Alkaloide  geben,  bevor  sie  in 
Pyridincarbonsäuren  oder  andere  letzte  Oxy- 
dationsprodukte übergehen,  Zwischenprodukte 
von  —  allerdings  oft  nur  wenig  ausgesprochen 
—  sauerem  Charakter  und  mit  16  oder  15 
Atomen  Kohlenstoff.  So  entsteht  aus  Papa- 
verin die  Papaverinsäure: 

C„H,3N0,; 

aus  Berberin  die  Berberinsäure:*) 

^loHj^NO^; 
aus  Strychnin  und  Brucin  die  Verbindung:*^) 


aus  Colchicin  die  Colchiclns&ure: 

ans  Narcelfn  endlich  die  Narceinsäure:^) 

C,.H,,NO,. 

Einige  Alkaloide  zerfallen  unter  dem  Ein- 
flufs  schwacher  Oxydationsmittel,  wie  verdünnte 
Salpetersäure,  in  eine  stickstofffreie  Säure 
und  in  eine  neue  Base. 

Dies  ist  u.  a.  der  Fall  beim  Narkotin^) 
und  beim  Hydrastin:*) 

C,,H,gNO,  +  0  =  C,„H,,0,  +  C,,H„XO, 

Nftfkotia 


Cotamim 


OpiansAare 

C8.H»N0,  +  0  =  C^oHnA  +C.iHnNO, 

Hydrastill  Opiaas&nre  Hydrastinia. 

Dieselbe  Spaltung  in  Opiansäure  und  Cotar- 
nin  erleidet  das  Narkotin  beim  Behandeln  mit 
Platinchlorid  (Blyth),  oder  beim  Kochen  seiner 
schwefelsaueren  Lösung  mit  Braunstein  (Wöhler\ 
oder  endlich  beim  Erwärmen  seines  Chlor- 
hydrates mit  Eisenchlorid. 

Beschränkt  sich  die  Oxydation  auf  die  Ab- 
spaltung eines  Wasserstoffatomes,  so  vereinigen 
sich  zwei  Moleküle  der  resultierenden  Ver- 
bindung zu  einem  Doppelmoiekül.  Aus  Mor- 
phin entsteht  derart  durch  Oxydation  mit 
Ferricyankalium  in  alkalischer  Lösung  das  als 
Oxydimorphin    unterschiedene    Dimorphin') 

C,,H,,NO, 
+  0  =  H,0  -f 


C,,H,,N03 


C,,H,,N03 


^iT^is^^^a* 


Die  unter  dem  Einflufs  von  Salpetersäure 
aus  den  Alkaloiden  entstehenden  Oxydations- 
produkte besitzen  in  den  meisten  Fällen  den 
Charakter  von  Säuren.  Manche  Alkaloide 
liefern  dabei  nur  eine  einzige  derartige  Ver- 
bindung, während  andere  hingegen  gleichzeitig 
in  mehrere  solche  zerfallen.  So  entstehen  aus 
Cinchonin  beim  Behandeln  mit  Salpeter- 
säure   von   1,4  spec.   Gew.   die   vier  Säuren: 

1.  Chinchoninsäure  =  y-Chinolincarbonsäure: 

Cj,HeN(COOH); 

2.  Carbocinchomeronsäure  =  a-/5?-y-Pyridintri- 

carbonsäure:  C^H^NCCOOH^; 

3.  Cinchomeronsäure  =  /^-y-Pyridindicarbon- 

säure:  CgHgNCCOOH)^; 

4.  Chinolinsäure  =  of-/5?-Pyridindicarbonsäure : 

C,H3N(C00H)„ 

während  Chinin  unter  den  gleichen  Beding- 
ungen nur  eine  einzige:  die  Cinchomeron- 


*)  Monatsh.  f.  Chem.  6  (1885),  S  954  und  Ann. 
di  Chim.  e  dl  Farm.  4  (1 ««()),  S.  309. 

2)  Marfori,  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  8  (1888), 
S.  160. 

«)  Hanssen,  B.  B.  17  (1884),  S.  2849;  18(1885), 
S.  L>93,  777  u.  1917. 


*)  Claus  und  Meixner,  Joum.  f.  prakt.  Chem. 
[2]  87  (1888),  S.  1. 

*)  Anderson,  Ann.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3]  89 
(1853),  S.  237. 

«)  Freund  und  Will,  B.  B.  20  (1887),  S.  88. 

')  Polstorff,  B.  B.  18  (1880),  S.  86. 
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sftnre   oder  /S-/'PyridiDdicarbonsänre: 
CjHsN(COOH)i  liefert.  "J 

Die  Wirkung  der  Salpetersäure  kann  aber 
aufser  einer  oxydierenden  ancb  eine  nitrierende 
sein,  in    welch'   letzterem   Falle  dann  Nitro-, 
d.  b.  Sabstitationsprodokte  entstehen.   So  läfst 
sich  Codein  in  Nitrocode'in: 
C,^H„(NO,)NOj 
OberfOhren  (Anderson)  und  Harmatin  bildet 
beim  Bebandeln  der  alkoholischen  Lösung  seines 
Solfates    mit  Salpetersäure    zunächst    Nitro- 
harmalin:    C,gH,g(NOj)XäO,     welches    sich 
dann  weiter  in  Nitroharmin: 
C,gH,,(NO,)N,0 
überführen  läfst  (Fritzsche).    Chinolin  liefert, 
wenn  es  in  ranchender  Salpetersäure  oder  aber 
in    einer    Mischnng    von    Schwefelsäure    nnd 
rauchender  Salpetersäure  gelöst  wird,  Nitro- 
chinolin;  C,H,(NOj)N.*) 

Viele  Alkaloide  geben  iu  Berührung  mit 
Salpetersäure  rote  Färbungen  von  gröfseror 
oder  geringerer  Intensität.  Einige  erleiden 
dabei  schon  in  der  Kälte  tiefgreifende  Ver- 
änderungen. So  entsteht  mit  Brucin  eine 
cbarahteristische  hochrote  Färbung  und  nnter 
Entwickelung  von  Salpetrigsäuremethylester 
(Liebig)  nnd  Kohlensäure  bildet  sich  neben 
Oiolaäare  (Strecker)  eine  neae  Base:  das 
Kakothelin  (Lanrent):  (^10^11^1*^8  (nach 
Strecker),  bezw.  —  nach  Ilanasen  — "y 
CjiHjjN^Og. 

Morphin  färbt  sich  mit  Salpetersäure  rot, 
Codein  gelb,  Veratrin  orange  u.  a.  w, 

Emetin  wird  von  Salpetersäare  sehr  heftig 
nnd  unter  Entwickelang  eines  intensiven  Gc- 
rnches  nach  Moscbns  osydiert.*) 

Die  Nitriemng  kann  auch  schon  durch  sehr 
verdttnnte  Salpetersänre  erfolgen.  So  wird 
Cinchonamin  bereits  durch  Salpetersäure 
von  1,06  spec.  Gew.  in  Dinitrocinchon- 
amin  verwandelt.'^) 

Ferner  kann  in  gewissen  Fällen  anch 
Schwefelsäure  als  Oxydationsmittel  wirken, 
wie  dies  die  von  Koenigs*}  iu  dieser  Weise 
erreichte  Überfohrnng  des  Piperidlns  in 
Pyridin  zeigt. 

Wasserstoffsoperoxfd.  —  Über  die 
Wirkung    von   WasserstolTsuperoxyd    auf   die 


Alkaloide  liegen  erst  einige  wen^e  Beobacht- 
nngen  vor.  Jedenfalls  dürften  damit  in 
manchen  Fällen  interessante  Produkte  erhalten 
werden.  Ahrens')  benutzte  das  Wasserstoff- 
superoxyd zur  Oxydatiou  des  SparteTns: 

j  und  erhielt  auf  diese  Weise  eine  neue,  sauer- 
I  stoffhaliige  Base  von  der  ZuaammeDaetzuug: 
I  C,„Hj,NjOg. 

Das  mit  den  verschiedenen  Oxydationsmitteln 
einzuhaltende  Verfahren  ist  im  Nachstehenden 
I  an  einigen  Beispielen  erläutert. 

Oxydation  mit  Kalinmpermanganat.  — 

Die  Wirkungsweise  des  Permanganates  wechselt 
mit  den  Bedingungen,  unter  denen  ea  zur 
.Anwendung  kommt.  Je  nachdem  die  Oxy- 
dation in  sauerer,  neutraler  oder  alkalischer 
Lösung  vor  sich  geht,  und  je  nach  den  an- 
gewandten Mengenverhältnissen  des  Oxydations- 
mittels werden  verschiedene  Produkte  erhalten. 

DarstellnDf;  des  Chitenlns  aas  Chinin. 

—  Chiniusulfat  wird  in  der  12 — I5-fachen 
Menge  Wasser  gelöst  und  die  Lösung  mit 
soviel  Schwefelsäure  versetzt,  als  notwendig 
ist,  um  alles  durch  das  Permanganat  zugefuhrte 
Kalium  in  neutrales  Sulfat  zu  vorwandeln. 
Die  zu  verwendende  Fermangaoatmenge  ist 
derartig  zu  bemessen,  dafs  auf  I  Mol.  Chinin 
4  Atome  disponibler  Sauerstoff  in  Form  von 
3-prozentiger  Permanganatlösung  zur  Ver- 
wendung kommen.  Letztere  läfst  mau  nach 
und  nach  zu  der  auf  0**  abgekühlten  Chinin- 
sulfatlösung flioisen.  Die  zu  Anfang  der 
Reaktion  schnell  vor  sich  gehende  Entfärbung 
tritt  gegen  Ende  der  Operation  immer  lang- 
samer ein.  Nach  beendigter  Oxydation  trennt 
mau  das  ausgescbiedeuc  Mangan  auperoxyd 
durch  Filtration  von  der  Flüssigkeit.  Diese 
letztere  ist  gelb  gefärbt,  von  neutraler  Re- 
aktion und  enthält  Ameisenaänre.  Das  Haupt- 
produkt der  Reaktion  ist  im  Mangansaper- 
oxyd-Niederschlag enthalten  und  kann  dem- 
selben nach  dem  Trockenen  durch  Auskochen 
mit  verdünntem  Alkohol  entzogen  werden. 
Ans  der  alkoholischen  Lö.sung  scheidet  sich 
dasselbe  nach  dem  Erkalten  in  farblosen,  in 
kaltem  Wasser  wenig  löslichen,  in  absolutem 
Alkohol  und  in  .Uher  unlöslichen  Prismen  ab.^) 


■)  Weidel,  Ann  Chem.  Pharm.  118  (1874),  S.76; 
Weidel  und  Schmidt,  B.  B.  12  (1879),  S.  1U6; 
Weidel,  Monatah.  f.  Chem.  8  (1882),  S.  770.  Ein  : 
fiiDft«B,  von  Weidel  zuerst  als  Chinolsäure  be- 
zeichnetes Oxydationsprodukt  wurde  von  Demselben 
ipäter  lelbit  aU  ein  Ni  trodioxychinolin :  ' 
CH.  N(NOiX0H)i  erkannt.  | 

')  Koenig»,  B.  B.  18  (1879),  S.  418. 


')  B.  B.  20  (1887),  S.  451. 

•)  H.  Kunz-Krause,  Arch.  der  Barm.  226  (1887), 
S.  478  u.  282  (1894).  3.  479. 
>)  O.  Hesse,  Ann.  Chem.  Pharm.  225  (1884). 
"]  B.  B.  12  (IÖ79),  8.  -IU. 
')  B.  B.  20  {im),  a.  2-220. 
')  SkMup,  B.  B,  12  (1879),  S.  1104. 
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Darstellnnfs:  der  Ghinolins&nre  oder 
a-/^-Pyridindiearbonsänre :  CsHaNCCOOH)« 
aus  Chinolin.  —  Das  nachsteheude  vou 
Hoogewerff  und  van  Dorp')  zur  Überführung 
des  Chinolins  in  Chinolinsäure  angewandte 
Verfahren  ist  ein  Beispiel  einer  Oxydation  in 
alkalischer  Lösung. 

Gleiche  Gewichtsraengen  Chinolin  und  Ka- 
liumhydroxyd werden  in  einem  mit  ROckflufs- 
kühler  und  Tropftrichter  versehenen  Rund- 
kolben in  Wasser  suspendiert,  bezw.  gelöst. 
In  diese  zum  Sieden  erhitzte  Mischung  läfst 
man  hierauf  nach  und  nach  soviel  einer  vier- 
prozentigen  Permanganatlösung  eintropfen,  dafs 
für  je  1,0  g  der  Base  7,8  —  10,4  g  (im  Mittel 
9,0  g)  Kaliumpermanganat  zugegeben  werden. 
Zu  beachten  ist  dabei,  dafs  die  Flüssigkeit 
stets  im  Sieden  erhalten  wird  und  dafs  ihre 
alkalische  Reaktion  bis  zu  Ende  der  Operation 
bestehen  bleibt.  Bei  Verwendung  von  12,0  g 
Chinolin  ist  die  Oxydation  nach  10  -  12stündigem 
Erhitzen  zum  Sieden  beendet.  Es  erscheinen 
dann  keine  Olstreifen  mehr  im  Kühler  und 
das  Kaliumpermanganat  wird  nicht  mehr  ent- 
färbt. Als  Oxydationsprodukte  entstehen 
Kohlensäure,  Ammoniak,  Oxalsäure  und  Chi- 
nolinsäure. Die  durch  Filtrieren  vom  aus- 
geschiedenen Mangansuperoxyd  befreite,  klare, 
gelbe  Flüssigkeit  wird  nach  dem  Neutrali- 
sieren mit  Salpetersäure  im  Wasserbade  ein- 
geengt und  mechanisch  vom  ausgeschiedenen 
Kaliumnitrat  getrennt.  Aus  der  mit  wenig 
Salpetersäure  versetzten  Lösung  entfernt  man 
durch  Calciumnitrat  die  Oxalsäure  und  fällt 
aus  der  vom  Calciumoxalat  befreiten  Flüssig- 
keit nach  nochmaligem  Einengen  die  Chinolin- 
säure mit  Bleinitrat  aus.  Der  entstandene 
Niederschlag  wird,  nachdem  er  sich  genügend 
abgesetzt  hat,  auf  einem  Filter  gesammelt  und 
hierauf,  in  Wasser  suspendiert,  mit  Schwefel- 
wasserstoff zersetzt.  Das  Filtrat  vom  Schwefel- 
bleiniederschlage  hinterläfst  nach  dem  Ein- 
dunsten im  Wasserbade  die  Chinolinsäure  in 
kleinen,  gelben  Krystallen,  die  durch  Um- 
krystallisieren  aus  Wasser  unter  Zusatz  von 
Tierkohle  rein  erhalten  werden. 

Oxydation  mit  Salpetersäure.  —  Dar- 
stellung der  Berbcronsäure  oder  a-ß-y- 
Pyrid  in  tricarbon  säure: 

C,H,N(C00H)3 

aus  dem  Berberin.  —  Zur  Darstellung  der 
Berberonsäure  giebt  Weidel*)  die  folgende  Vor- 
schrift: Je  100,0  g  Berberin  werden  in  einem 


geräumigen  Kolben  mit  der  8 — lOfachen  Menge 
konzentrierter  Salpetersäure  übergössen.  Das 
Berberin  wird  hierbei,  indem  die  Temperatur 
der  Flüssigkeit  auf  70—80®  steigt,  rasch  ge- 
löst. Gleichzeitig  nimmt  die  Flüssigkeit  eine 
intensiv  dunkelrote  Farbe  an.  Tritt  —  was 
meist  der  Fall  ist  —  ohne  W^ärmezufuhr  von 
aufsen,  eine  stürmisch  verlaufende  Reaktion 
ein,  so  mufs  diese  durch  Kühlung  gemäfsigt 
werden.  War  hingegen  die  Anfangstemperatur 
der  Flüssigkeit  zu  niedrig,  so  mufs  die  Re- 
aktion durch  Erwärmen  eingeleitet  werden. 
Sobald  die  erste  stürmische  Reaktion  beendet 
ist,  nimmt  die  Entwickeluug  der  Uutersalpeter- 
säuredämpfe  ab  und  die  Flüssigkeit  färbt  sich 
hell-rotbraun.  Der  Kolbeninhalt  wird  hierauf 
noch  solange  unter  Ersatz  der  verdampfenden 
Salpetersäure  im  Sieden  erhalten,  bis  die 
Farbe  desselben  in  lichtweingelb  übergegangen 
ist.  Nachdem  zunächst  der  Überschufs  der 
Säure  abdestilliert  ist,  verdampft  man  in  einer 
Schale  auf  dem  W^asserbade  bis  zur  Konsistenz 
eines  dünnen  Sirups  und  stellt  zur  Krystalli- 
sation.  Nach  einigen  Tagen  ist  die  ganze 
Masse  in  einen  Brei  von  Krystallen  ver- 
wandelt, die  mau  durch  Absaugen  von  der 
Mutterlauge  befreit,  hierauf  aus  Wasser  um- 
krystallisiert  und  endlich  durch  Kochen  der 
wässerigen  Lösung  mit  Calciumcarbonat  in  das 
Kalksalz  vorwandelt.  Aus  diesem  wird  durch 
Zersetzen  mit  Salzsäure  die  freie  Berberon- 
säure in  harten,  glasglänzenden,  triklinen 
Prismen  erhalten,  welche  zunächst  noch  gelb- 
lich gefärbt,  durch  Behandeln  mit  Tierkohle 
farblos  erhalten  werden  können.  Die  Aus- 
beute betrügt  ca.  16  Proz.  der  angewandten 
Alkaloidmenge.  Aus  der  gelb  gefärbten 
Mutterlauge  des  Kalksalzes  kann  noch  eine 
geringe  Menge  einer  anderen,  durch  Silber- 
nitrat fällbaren  Säure  gewonnen  werden. 

Oxydation  mit  Braunstein  und  Schwe- 
felsäure. —  Als  schwächeres  Oxydationsmittel 
ist  dieses  Gemisch  in  allen  den  Fällen  vor- 
zuziehen, wo  man  nur  eine  teilweise  Oxyda- 
tion erzielen,  eine  tiefergreifende  Zersetzung 
hingegen  vermeiden  will.  Zuerst  wurde  das- 
selbe in  dieser  Absicht  von  Liebig  und  Wöhler 
zur  Oxydation  des  Narkotins  in  Anwendung 
gebracht,  welches  dabei  im  Sinne  der  Gleichung: 

C,3H,,N0,  -1-  0  =  C,oH,oO,  +  Cj,H„NOg 

OpiEDs&are 


Narkotin 


Cotarnin 


ZU  Opiansäure  und  Cotarnin  oxydiert  wird. 
Zur  Ausführung  dieser  Oxydation  trägt  man 


»)  Rec.    Trav.    Chim.    des    Pays-Bas  1  (1882), 
S.  107. 


«)  B.  B.  12  (1879),  S.  410. 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


453 


in  eine  siedende  Lösung  von  100,0  g  Narkotin 
in  150,0  g  Schwefelsflnre  und  1500,0  g  Wasser 
30  schnell  als  mOglich  150,0  g  60-prozentigeu 
Braunstein  ein.  Nach  beendeter  Zugabe  des 
letzteren  wird  schnell  filtriert.  Während  des 
ErKaltGDS  gesteht  die  filtrierte  Flüssigkeit  zu 
einem  Krystallbroi  von  Opiansäure,  welche 
dnrcb  Umkryataliisieren  weiter  gereinigt  werden 
kann.') 

Oxydation    mit  Chroms&nre.   —    Die 

CbromsAnre  gelangt  entweder  als  solche  in 
Verbindung  mit  Schwefelsaure,  oder  aber  in 
Form  des  sogenannten  ChromsAnrege- 
miscbes  znr  Anwendung;  Das  letztere  be- 
steht aus  einer  Misuhnng  von:  5  Teilen 
Kalinmdichromat,  4  Teilen  Wasser  und  4  Teileu 
konzentrierter  Schwefelsäure. 

Darstellung  der  Cinchoninsänro  aus 
Cinchouin.  —  Das  von  W.  Koenigs*)  und  von 
Skraup")ziirDarBtelluugdeTCinchoninsäuro 
oder  /-Cbinolincarbonsäure  augewandte 
Verfahren  istfoigondes:  In  eine  Lösung  von  iS'flg 
Cinchouin  in  vordilnnter  Schwefelsäure  wird  eine 
Lösung  von  100,0  g  Cbromsäure  in  2  Liter 
Wasser,  welche  mit  der  zui*  Lösung  des  ge- 
bildeten Chromoiydes  hinreichenden  Menge 
ScbwefelBäare  versetzt  ist,  eingetragen.  Die 
Oxydation  verläuft  unter  Kohlonsäureent- 
Wickelung  und  ist  nach  ungefähr  4  Stunden 
beendet,  sobald  Natronlauge  in  einer  Probe 
der  Flüssigkeit  keine  Fällung  (von  CinchoDin'] 
mehr  erzeugt.  Das  Reaktionsgemiscti  wird 
alsdann  in  flberschässigcs  Baryt wasser  ein- 
getragen und  aus  der  zum  Sieden  erhitzten 
alkalischen  Plttssigkeit  der  BarytUbcrscbufs 
durch  Kohlensäure  ausgefällt.  Aus  dem  ein- 
geengten ni träte  scheidet  sich  nach  dem 
Obersättigen  mit  Salzsäure  die  gebildete  Säure 
in  seideglänzenden,  in  der  Form  mit  der 
Cinchoninsänre  von  Weidel  Qbereiuatimmendeo 
Nadeln  aus. 

DarstellnngderChlninsäDreausChlDiii 
und  Chinidin.  —  Skraup  •)  schlug  zur  Oxy- 
dation des  Chinins  das  folgende  Vorfahren 
ein:  In  eine  siedende  Lösang  von  10,0g 
Chininsulfat  in  30,0  g  Schwefelsäure  und  200 
bis  250,0  g  Wasser  werden  nach  und  uach 
'Jß,0  g  Cbromsäure  eingetragen  und  hierauf  die 
Flüssigkeit  noch  2 '/»  Stunden  im  Sieden  er- 
halten. Durch  Zugabe  einer  Lösung  von 
80— 90,0  g  Kaliumhydroxyd  in  500  cc  Wasser 
und    nochmaliges  Erhitzen    zum  Sieden    wird 


alsdann  die  Flüssigkeit  vom  Chromoxyd  befreit. 
Aus  dem  hierauf  genau  mit  Schwefelsäure 
neutralisierten  Filtrato  wird  durch  Zusatz  von 
!  Alkohol  das  Kaliumsulfat  gefällt  und  dos  ein- 
geengte Filtrat  nach  eventueller  nochmaliger 
Filtration  mit  Salzsäure  oder  Schwefelsäure 
vereetzt.     Die  gebildete  Chininsänre: 

C,IIjN .  (OCHgXCOOH) 
scheidet  sich  dabei  in  gelblichen  Prismen  aus. 
Durch    erschiipfende    Oxydation    mit    Kalium- 
permanganat in   alkalisclier  Lösung    wird   sie 
in  Pyridin  tri  carbonsäure  übergeführt. 

2.  Extraktion  der  Alkaloide. 

Die  bei  der  Isolierung  der  Alkaloide  aus 
den  Pflanzen  anzuwendenden  Extraktions- 
mothoden  sind,  je  nachdem  es  sich  nm 
fluchtige  oder  nicht  flüchtige  Alkaloide 
handelt,  verschieden. 

Meist  kommen  die  Alkaloide  in  den  Pflan- 
zen nicht  im  freien  Zustande  vor,  sondern  sie 
sind  darin  —  wie  dies  bereits  oben  erwähnt 
wurde  —  in  der  Regel  an  Säuren  gebunden. 
Der  Extraktion    inufs    daher    die  Zersetzung 
ij  des  betreffenden  Alkaloidsalzes  vorauf  gehen, 
,1  was    sieb   entweder    dadurch   erreichen    läfst, 
|.  dafs  man  den  Pflanzenanszug  mit  einer  mehr 
|l  oder  weniger  starken  Base  behandelt  und  so 
'i  das  Alkaloid  als  solches  in  Freiheit  setzt,  um 
I'  es  dann,  je  nach  seiner  Natur,  durch  Destil- 
;  latiou    oder    mittels    geeigneter  Lösungsmittel 
'   zu  isolieren ;    oder    aber    man  behandelt  das 
.:  Pflanzeneitrakt   mit    einer  Mineralsäure.     In 
i  diesem  Falle  findet  durch  die  letztere  die  Zer- 
]'  Setzung    des   natürlichen  .\lkaloidBalzes   statt, 
{,  indem  un  dessen  Stelle  das  Salz  der  betroffen- 
ji  den  Mineralsäure  entsteht,  aus  welchem  dann 
I  das    reine  Alkaloid    gewonnen    worden  kann. 
I'  Die  verschiedenen  Verbiudungsf armen,  in  denen 
die  Alkaloide  in  den  Pflanzen  auftreten,  wurden 
bereits  auf  S.  413  erwähnt. 

Diese,  in  den  GrundzUgen  allgemein  giltigen 
Extraktions  verfahren  müssen  jedoch  oft  in  dem 
einzelnen  Falle  wegen  der  leichten  Veränder- 
lichkeit mancher  Alkaloide  bedeutend  modifi- 
ziert werden.  So  können  schon  Luft,  Wassor 
und  Alkalien,  mit  denen  die  Alkaloide  t)ei 
alleu  Extraktlousmethoden  kQrzero  oder  längere 
Zeit  iu  Berührung  bleiben,  auf  leicht  verlinder- 
iiche  Alkaloide  von  nachteiliger  Wirkung  sein. 
Hierzu  kommt  noch  als  weiterer,  besonders 
zu  berücksichtigender  Faktor  die  Wärmo, 
welche   einige  Alkaloide   gar   nicht  vertragen 


■)  Wöhler,  Ann.  Chem.  Pharm.  50  (1844),  S.  1 
Hattbieuen  und  Förster. 
')  B.  B.  lÄ  (1879),  a.  97. 


•)  B.  B,  12  (1879),  S.  230. 

*j  MonatBh.  f.  Ohem.  2  (1881),  S.  567, 
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könucu.  Ks  empfiehlt  sich  daher  möglichst 
»chnelles  Arbeiten  und  tbunlichste  Vermeidang 
andauernder  Erwärmung.  Destillationen  flüch- 
tiger Alkaloide  führt  man  am  geeignetsten 
im  WasHerfftoffstrome  und  bei  vermindertem 
Druck  aus. 

Ferner  ist  auch  die  Wahl  und  Menge  der 
zur  Extraktion  angewendeten  Säure,  bezw.  Base 
oftmals  \on  bestimmendem  Kinflufs  auf  das 
('ntcrsuchungsresultat.  So  erleiden  viele  Al- 
kaloide beim  Erwärmen  selbst  mit  verdünnter 
Salzsäure  oder  Schwefelsäure  mehr  oder  weniger 
tief  greifende  Zersetzungen.  Die  Mineral- 
sauren  werden  daher  in  manchen  Fällen  vor- 
teilhaft durch  organische  Säuren  —  Oxalsäure 
oder  Weinsäure  —  ersetzt.  So  sind  Mineral- 
säuren u.  a.  bei  der  Extraktion  der  Aconitum- 
basen  sorgfältig  zu  vermeiden,  an  deren  Stelle 
man  zur  Extraktion  mit  Weinsäure  angesäuerten 
Alkohol  verwendet. 

Hei  einigen  Alkaloiden  mit  nur  schwach 
basischem  ('harakter  genügt  es  oft  schon,  ihre 
Salze  in  wässeriger  Lösung  mit  einem  geeig- 
neten Extraktionsmittol  zu  behandeln,  um  sie 

—  wenigstens  zum  Teil  —  in  dieses  überzu- 
führen. So  läfst  sich  das  Aspidospermin: 
C^^HgoiNjO^,  dessen  alkoholische  Lösung  neu- 
tral reagiert,  den  Lösungen  seiner  Salze  durch 
Chloroform  oder  Äther  teilweise  entziehen. 

Flüchtige  Alkaloide.  —  Als  Ergänzung 
dos  auf  S.  iW5  für  die  Darstellung  des  Nico- 
tins aus  dem  Tabak  beschriebenen  Extrak- 
tionsverfahrens sei  hier  noch  eine  Methode 
von    allgemeinerer  Anwendbarkeit    mitgeteilt. 

Das  gepnlverle  oder  —  wenn  saftige,  bezw. 
frische  Pflanzenteile,  wie  Blätter  vorliegen  — 
zer(iuet8cbte  Material  wird  in  einer  Retorte 
mit  einem  Cberschufs  von  Kali-  oder  Natron- 
lauge der  Destillation  aus  dem  Saudbade  oder 
im  Dampfstrom  unterworfen.  Man  setzt  die 
Destillation  solange  fort,  als  das  Destillat  noch 
alkalische  Reaktion  besitzt.  Letzteres  wird 
hierauf  mit  Schwefelsäure  oder  Oxalsäure  neu- 
tralisiert, bezw.  schwach  angesäuert  und  die 
Lösung  im  NVasserbade  auf  Sirupkonsistenz 
eingeengt.  Durch  Behandeln  des  Verdunstuugs- 
rückstaudes  mit  starkem  Alkohol,  bezw.  mit 
.\ther-Alkohol  entzieht  man  diesem  alsdann 
das  Sulfat,  be/w.  Oxalat  der  Base,  während 
\orhandenes  Ammoniumsulfat  zum  gröfsteu  Teil 
ungelöst  bleibt.  Das  letztere  Salz  bildet  sich 
aus  dem  Ammoniak,  welches  fast  immer  als 
Zorsetzunjrsprodukt    der    Eiweifskörper,    oder 

-  -  bei  Gegenwart  von  Alkaloiden  —  auch 
infolge  teilweiser  /.ersotzung  dieser  —  ent- 
steht, wenn  IMlanzenstotfe  der  Destillation  mit 
Alkalien  unterworfen  werden. 


r 


Die  filtrierte  alkoholische,  bezw.  alkoliol- 
ätherische  Lösung  hinterläfst  nach  dem  Ab- 
desti liieren  des  Lösungsmittels  das  Alkaloid- 
Rohsalz  als  Rückstand. 

Aus  diesem  wird  durch  konzentrierte  Kali- 
lauge die  Base  in  Freiheit  gesetzt  nnd  mit 
Äther  oder  einem  anderen  geeigneten  Lösaugs- 
mittel  extrahiert.  Das  nach  dem  Abdestil- 
lieren  des  letzteren  hinterbieibende  Alkaloid 
wird  durch  Schütteln  mit  geschmolzenem,  festen 
Kaliumhydroxyd  entwässert  und  kann  durch 
nochmalige  Destillation,  welche  man,  um  Zer- 
setzung zu  verhüten,  am  besten  im  Wasser- 
stoffstrome  oder  —  bei  hochsiedenden  Alka- 
loiden —  unter  vermindertem  Druck  vornimmt, 
schliefslich  rein  erhalten  werden. 

Aus  ätherischen  Lösungen  lassen  sich  die 
Alkaloide  auch  direkt  rein  in  Form  ihrer 
Chlorhydrate,  bezw.  Bromhydrate  abscheiden, 
indem  man  in  die  zuvor  durch  Schütteln  mit 
festem  Kaliumhydroxyd  sorgfältig  entwässerte 
ätherische  Lösung  der  freien  Base  trockene 
Salzsäure,  bezw.  Bromwasserstoffsäure  in  Gas- 
form einleitet. 

Sehr  leicht  flüchtige  Basen,  welche,  wie 
Trimethylamin,  im  Destillate  nicht  zurückge- 
halten werden,  führt  man  direkt  in  nicht 
flüchtige  Salze  über,  indem  man  die  bei  der 
Behandlung  der  Droge  mit  Kalilauge  ent- 
weichenden alkalischen  Dämpfe  durch  Salzsäure 
oder  Schwefelsäure  leitet. 

Nicht  flüchtige  Alkaloide. —  Methoden 
von  Pelletier  nnd  von  Gaventon.  —  Die 

beiden,  von  Pelletier  und  von  Caventou  her- 
rührenden Verfahren  eignen  sich  in  der  im 
Nachstehenden  mitgeteilten,  etwas  modifizierten 
Form  noch  heute  in  vielen  Fällen  zur  Extrak- 
tion von  Alkaloiden. 

a^  Die  in  ein  feines  Pulver  verwandelte 
Droge  wird  mit,  durch  Salz-  oder  Schwefel- 
säure angesäuertem,  Wasser  ausgekocht  und 
der  kollerte  Auszug  nach  dem  Erkalten  mit 
Kalkmilch  oder  gebrannter  Magnesia  schwach 
übersättigt.  Hierdurch  wird  das  Alkaloid  in 
Freiheit  gesetzt  und  gebt,  zusammen  mit  den 
ebenfalls  ausgefällten  Farbstoffen,  in  den 
Niederschlag  über,  der  aufserdem  den  Über- 
schufs  des  zugefügten  Fällungsmittels  und  — 
bei  Verwendung  von  Schwefelsäure  und  Kalk- 
milch —  auch  noch  C'alciumsulfat  enthält. 
Derselbe  wird  auf  einem  Kolatorium  gesam- 
melt, abgeprefst  und  getrocknet.  Dem  fein 
pulverisierten  Trockenrückstand  wird  schliefs- 
lich durch  Behandeln  mit  Alkohol  das  Alka- 
loid entzogen  und  die  alkoholische  Lösung 
durch  Destillation  konzentriert.  Aus  der  ein- 
geengten Lösung    krystallisiert  dann  bei  frei- 
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villiger  Verdanstnng  das  Allialoid  oach  and 
nach  aus.  Dasselbe  ist  jedoch  nocli  unrein 
Dnd  gef&rbt.  Znr  weiteren  Reinigaag  wird 
die  Rohbase  mit  angesäuertem  Wasser  aufge- 
nommen, die  LCsnng  durch  Digerieren  mit  Tier- 
kohlo  entfärbt  und  nach  dem  Filtrieren  die  Base 
durch  ein  Alkali  wieder  ausgefällt.  In  manchen 
Fallen  lafst  sich  die  Reinigung  und  Entfärb- 
nug  auch  direkt  in  der  alkoholischen  Lösung 
erreichen,  indem  man  diese  mit  Tierkahle  be- 
handelt. 

Ferner  kann  man  zur  Fällung  des  Alka- 
loides  aua  dem  Pflanzeuausznge  au  Stelle  von 
Kalk  oder  Magnesia  unter  Umständen  auch 
andere  Basen,  nie  Ammoniak,  Kalilange  oder 
aber  die  Alkalicarbonate  verwenden,  deren 
Wahl  natürlich  von  der  Natur  des  zu  iso- 
lierenden Alkaloides  bedingt  wird  und  sich 
von  Fall  zn  Fall  aus  den  auf  Grund  von 
Vorversachen  gewonnenen  Erfahrungen  ergiebt. 

b)  Der  durch  Auskochen  der  gepulverten 
Droge  mit  Wasser  gewonnene  Auszug  wird 
mit  basischem  Bleiacetat  gefällt.  Das  Alka- 
loid  gebt  dabei,  an  Essigsäure  gebunden,  zu- 
sammen mit  dorn  im  Obcrschnfs  zugegebenen 
Bleiacetat  in  das  Filtrat  aber,  während  in 
dem  voluminösen  Niederschlag  neben  den  Gerb-, 
bezw.  Farbstoffen,  EiweifskCrpern  a.  s.  w.  die 
Säure  als  unlöslicbea  Bleisalz  znrflckbleibt, 
durch  welche  vordem  das  Alkaloid  in  dem 
Auszüge  in  Lösung  gehalten  wurde.  Das  ge- 
wöhnlich noch  gefärtbo  Filtrat  wird  mit 
Schwefelwasserstoff  entbleit.  Da  das  ausfallende 
Scbwefelblei  zugleich  entfärbend  wirkt,  so  ist 
das  Filtrat  vom  Blei sulüd niederschlage  meist 
farblos  oder  doch  nur  noch  schwach  gelblich 
gefärbt.  Dasselbe  wird  anf  dem  Wasserbade 
eingeengt  und  znr  Kry stall isation  gestellt.  Das 
derart  gewonnene  Acetat  der  Baso  ist  jedoch 
noch  unrein  ^  znr  weiteren  Reinigung  löst  man 
es  nochmals  in  Wasser,  fällt  die  Base  mit 
Natrinmcarbonat,  Kalilange  oder  Ammoniak 
aus  und  krystallisiert  sie  aus  Alkohol  um. 

Kalk-K6thode.  —  Nach  dieser  Methode 
wird  das  Alkaloid  durch  Caiciumhydroxyd  in 
Freiheit  gesetzt  und  hierauf  mit  einem  ge- 
eigneten Losungsmittel  extrahiert.  Die  ge- 
pulverte Drt^e  wird  hierzu  innig  mit  Kalk- 
hydrat vermengt  und  diese  Mischung  durch 
Zugabe  von  wenig  Wasser  in  einen  dicken 
Brei  verwandelt.  Dieser  wird  hierauf  aus- 
getrocknet und  die  trockene  Masse,  nachdem 
sie  nochmals  gepulvert  wnrde,  mit  siedendem 
Alkohol  erschöpft.  Die  vereinigten  alkoholi- 
schen Auszüge  werden  filtriert  und  durch 
DestiUatiou  eingeeugt,  worauf  man  dcu  Dcstil- 
lationBrflckstBud  freiwilliger  Verdunstung  uüer- 


läfst.  Das  Alkaloid  scheidet  sich  dabei  mit  fort- 
schreitender Konzentration  —  oftin  Krystalien  — 
aus.  Dasselbe  ist  jedoch  noch  nicht  rein, 
sondern  mit  harzigen  Sthstanzcn  vermischt. 
Zur  Trennung  von  diesen  löst  man  es  noch- 
mals in  einer  verdünnten  Sänre,  fällt  es  aus 
der  tiltrierteu  Lösung  durch  ein  .\lkali  und 
extrahiert  es  mit  einem  geeigneten  Lösungs- 
mittel, wie  Äther,  Amylalkohol  u.  s.  w. 

Ammoniak- Hethode.  —  Dieselbe  besteht 
darin,  dafs  man  der  Extraktion  mit  säurc- 
baltigom  Wasser  eine  Behandlung  mit  Ammoniak 
vorauf  gehen  läfst,  indem  man  die  gepulverte 
Droge  in  einem  Perkolator  zanäcbst  solange 
mit  verdQnutem  Ammoniak  bebandelt,  als 
dieses  noch  gefärbt  abläuft.  Nachdom  letzteres 
hierauf  durch  wenig  Wasser  verdrängt  worden 
ist,  perkoUert  man  mit  durch  Schwefelsäure 
angesäuertem  Wasser,  wobei  das  Alkaloid  als 
Sulfat  in  Losung  geht,  ans  der  es  Bchliefslicb 
durch  langsame  Verdampfung  krystallisierl  er- 
halten werden  kann. 

Chloroform-Methode. —  Der  gepulverten 
Droge  wird  das  Alkaloid  durch  mehrmalige 
Behandlung  mit  angosänertem  Wasser  in  der 
Kälte  oder  unter  Erwärmen  entzogen  und 
hierauf  aus  den  eventuell  eingeengten  und 
nach  dem  Erkalten  filtrierten  Auszügen  durch 
Übersättigen  mit  Kaliumhydroxyd,  Ammoniak 
oder  Kaiin mcarbonat  (Atropin)  und  AusschQtteln 
mit  Chloroform  in  dieses  übergeführt.  Die 
abgetrennte  Chloroformlösuug  litfst  man  als- 
dann, um  sie  von  anhängendem  Wasser  zu 
befreien,  durch  ein  vorher  gecrockuetes  Filter 
geben  und  engt  sie  entweder  durch  Destillation 
oder  durch  Verdunsten  in  offener  Schale  ein. 
Endlich  kann  mau  ihr  die  Base  auch  durch 
Ausschütteln  mit  angesäuertem  Wasser  ent- 
ziehen. 

Zur  Technik  des  Verfahrens  sei  bemerkt, 
dafs  alkalische  Lösungen  beim  Schütteln  mit 
Chloroform  oft  uur  schwer  zu  trennende  Emul- 
sionen bilden ;  anderenteils  haben  einige  Al- 
kaloide,  wie  Atropiu,  Emetiu  u.  a.  m.,  die 
Eigentümlichkeit,  zu  halbflQssigen  Massen  zu- 
sammen zulaufen,  wenn  sie  bei  Gegenwart  von 
Chloroform  aus  Lösungen  auf  einmal  in 
griifseren  Mengen  durch  Alkalien  zur  Ab- 
Scheidung  gebracht  werden.  Beide  Cbelstflndc 
lassen  sich  dadurch  vermeiden,  dafs  mau  die 
sauere  Alkaloidlösung  zunächst  durch  Schütteln 
mit  Chloroform  mit  diesem  sättigt  und  dann 
erst  durch  tropfenweise  Zugabe  von  Alkali, 
bezw.  Alkalicarbonat  die  Base  in  Freiheit 
setzt,  um  »ie  sofort  durch  gelindes  Schütteln 
in  das  Chloroform  ütierzuführen  iu,  Ki.-k«»). 


4ri6 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


Tunnifl-Ml^thode.  —  Die  EiKcnschaft  dor 
AlkalüiiUs:  mit  (iorbnäuro  in  Wasser  nur  wonig 
lo«licliis  VcrliiiHlungon  m  bilden,  macht  das 
'lAfifiifi  xiir  AbHcheiduuK  derselben  l)e80udors 
tf^iflf^fMii.  |>le  Droge  wird  mit  Wasser  heifs 
lurrAbMtft  iiiifl  der  Auszug  mit  Tannin  gefällt. 
Am«  t\hw  uovh  feuehten  Niederschlage  wird 
«Uh  lu«ie  diinh  Kalilauge  in  Freiheit  gesetzt 
uht\  Hilf  einem  geeigneten  Lösungsmittel  ex- 
M^bM^if  hl  vielen  Füllen  ist  es  Jedoch  vor- 
hi^iUrthtiff  die  /emetzuug  des  Niederschlages 
huhl  diin ti  Kalhnnliydroxyd,  welches  auf  xahl- 
h^uUti  Ali*Hleide  verändernd  wirkt  und  aufser- 
fih9h  iii  heMiliinng  ndt  'l'annln  starke  Braun- 
htitHttH  iUu  Müdbigkeit  veruntaeht,  sondern 
thU  U)inh  tißM\Um  lileihydroxyd  auszuführen, 
lUfhm  umt  den  damit  gemischten  Niederschlag 
i(t4^  itihUhrMhti\  und  die  trockene  und  ge- 
^ftilhOn    MaoM    mit    Äther   oder   Chloroform 

ftMryi'Ml^UiOdl^'  —  Ihis  Barytverfahren 
Hl.  /mh'i  von  l(.  lioehm  und  II.  Salzberger 
/ht  l^^hnUÜm  der  \  e  ra  tr  umbasen  in 
^h^^thtUntii  gebracht  worden.  Die  Verwendung 
'fih  luiyumhydnuyd  dürfte  sich  überall  da 
hmifh'hUHi  W(i  eil  hIcIi  um  Alkaloide  handelt, 
At:mit:  tUmU  Hie  At/alkalien  veräudert  werden. 
i^.4Uiit-iU*i^  I  verfuhr  zur  Darstellung  der  Vera- 
tmih  Alkaloide  mus  Veratrum  album)  in 
UtiürioUn  Weitie:  Je  1,0  kg  fein  gepulvertes 
MbJ/om  *vird  mit  :^),0g  gepulvertem  Baryura- 
b/HM/>yd  gt^mischt  und  diese  Mischung  mit 
'/4i.h  g  Kalttm  Wasser  gut  durchfeuchtet. 
ifU:  hturiilc  MiiHH(^  wird  alsdann  durch  Aus- 
ä/toillcln  mit  Äther  crscliöpft,  wozu  für  je 
1,0  kg  Itiiizompulver  ca.  5,0  kg  Äther  er- 
fonbrlicli  sind.  Nach  dem  Abdestillieren 
do  M's  hazteien  im  Wasserstoffstrome  und  bei 
möglichst  niederer  Temperatur  scheiden  sich 
au>)  d(*m  Destillationsrückstand  Erystalle  (ca. 
0,10  l'roz.  des  Khizompulvers)  aus,  welche  durch 
fraktionierte  Krystallisation  aus  absolutem 
Alkohol  in  Protoveratridin ,  Jervin  und 
11  uhij ervin  getrennt  werden  können.  Neben 
diesen  können  noch  andere  Basen  aus  den 
ätherischen    Mutterlaugen    gewonnen    werden. 

Hetapbosphorsänre-Methode.  —  Diese, 

wie  die  vorhergehende,  ebenfalls  zuerst  von 
K.  Boehm,  und  zwar  zur  Trennung  von 
Curarin  und  Curin  angewandte  Methode 
wurde  später  auch  von  Salzberger*)  zur  Dar- 
stellung der  Veratrumbasen  benutzt.  Das 
durch  Behandeln   mit  Äther  und   Petroläther 


entfettete  Rhizompul ver  (von  Veratrnm 
album)  wird  hierzu  mit  80-prozentigem  Alkohol 
erschöpft.  Der  Verdampfungsrückstand  der 
alkoholischen  Lösung  wird  mit  verdünnter 
Essigsäure  aufgenommen  und  diese  essigsauere 
Lösung  mit  Metaphosphorsäure  versetzt,  durch 
welche  ein  voluminöser  Niederschlag  entsteht. 
Das  Filtrat  von  diesem  wird  mit  Ammoniak 
übersättigt  und  mit  Äther  erschöpft.  Die 
äl  herische  Lösung  hinterläfst  ein  Gemisch  von 
Protovcratrin,  Rubijervin  und  Jervin. 
Der  mit  Äther  erschöpften  alkalischen  Flüssig- 
keit wird  dann  durch  Chloroform  noch  Pseudo- 
jervin  entzogen.  Dagegen  tritt  das  bei  dem 
Barytverfahren  beobachtete  Protoveratridin: 
CgßH^jNOg  bei  dieser  Methode  nicht  auf. 
Dasselbe  ist  wahrscheinlich  ein  Zersetzungs- 
produkt des  Protoveratrins:  CggHj^^NOji. 

Methode  Ton  Uslar  und  Erdmann.  — 

Dieses  Verfahren  beruht  einesteils  auf  der 
leichten  Löslichkeit  der  freien  Pflanzenalkaloide 
in  Amylalkohol,  besonders  beim  Erwärmen, 
und  anderenteils  auf  der  Unlöslichkeit  ihrer 
Chlorhydrate  in  demselben  Lösungsmittel. 
Während  Wasser,  besonders  in  Gegenwart  von 
etwas  Alkali,  aus  amylalkoholischen  Alkaloid- 
lösungen  keine  Spur  der  Base  aufnimmt,  kann 
denselben  das  Alkaloid  leicht  und  völlig  durch 
Behandeln  mit  salzsäurehaltigem  Wasser  ent- 
zogen werden.*) 

Diese  Methode  ist  auch  für  den  gerichtlich- 
chemischen Nachweis  von  Morphin  heran- 
gezogen worden,  hat  jedoch  im  allgemeinen 
für  die  Darstellung  der  Pflanzenalkaloide  eine 
nur  untergeordnete  Bedeutung,  da  das  Arbeiten 
mit  gröfseren  Mengen  Amylalkohol  sowohl 
infolge  seines  unangenehmen  Geruches  —  ganz 
abgesehen  von  seiner  durchaus  nicht  un- 
gefährlichen Einwirkung  auf  den  Organismus  — 
wie  auch  wegen  seines  hohen  Siedepunktes 
unbequem  ist. 

In  letzterer  Zeit  haben  sich  Dunstan  und 
Umney*)  des  Amylalkohols  zur  Darstellung 
des  Aconitins,  bezw.  der  Aconitumbasen 
aus  Aconitum  Napellus  bedient,  indem  sie 
die  bei  möglichst  niederer  Temperatur  ge- 
trockneten und  dann  fein  gepulverten  Rhizome 
mit  rektifiziertem  Fuselöl  (Siedepunkt  100  bis 
132^)  extrahierten.  Der  amylalkoholischen 
Lösung  entzogen  sie  hierauf  die  Basen  durch 
Ausschütteln  mit  1  Proz.  Schwefelsäure  ent- 
haltendem Wasser.  Nachdem  aus  der  so  ge- 
wonnenen schwefelsaueren  Lösung  der  Basen 
durch  Ausschütteln  mit  Chloroform  die  Harze  etc. 


')  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  466. 
«;  1.  c.  S.  468. 


»)  Ann.  Chem.  Pharm.  120  (1861),  S.  121. 

*)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5]  25  (1Ö92),  S.  473. 
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ontfernt  worden  waren,  wnrden  erstere  durch 
ÜbersArtigen  mit  Ammoniak  io  Freiheit  Resetzt 
and  durch  Ansschfitteln  mit  Äther,  welcher 
dieselben  zum  grörsten  Teil  aafuimmt,  eitra- 
biert.  Ein  letzter,  in  der  alkälischnn  Lösung 
zurQekbleibender  Anteil  der  Basen  konnte  der- 
selben durch  Chloroform  entzogen  werden. 

Die  direkt«  Extraktion  des  Pflanzenmaterials 
mit  Alkohol  wurde  auch  von  Salzberger  bei 
dem  oben  erwähnten  Motapbosphorsäurcv er- 
fahren in  Anwendung  gebracht. 

Extraktion  mit  Benzol  nnd  Li^oin. 

—  In   einigen   Fällen   bedient   man  sich  mit 
Vorteil   an   Stelle   anderer   Lösnngsmtttel  des 
Benzols    oder    Ligroins    zur    Extraktion    der 
Alkaloide.    Sogiebt  L.  Pesci')  zur  Darsteltuiig 
dea    Atropins    aus    Atropa    Belladonna 
das  folgende  Verfahren  an :  Der  durch  dreitägige 
Haceration  der  getrockneten  Belladonnablatter 
mit   kaltem  Wasser   gewonnene  Auszug   wird 
bei  gelinder  Wärme  bis  zur  Konsistenz  eines 
Extraktes    eingeengt.      Dieses    wird    alsdann 
unter    Abkühlen   mit    konzentrierter    Natron- 
lauge  verseUt   und    die   res nl tierende,    simp- 
förmige  Flüssigkeit  in  dannem  Strahle  in  ge- 
wdbnlicbes  Handelsbenzin  eingetragen,  welches 
vorher  mit  verdünnter  Schwefelsäure  gewaschen  j 
wurde.    Die  sorgfältig  durchgeschüttelte  Misch-  , 
nng    flberläfst    man    der   Ruhe   nnd    entzieht  i 
der    abgetrennten,    mit    Atropin     gesättigten  | 
Benzinlosung  die  Base  durch  Ausschütteln  mit  i 
scbwefelBäurchal tigern  Wasser.  Das  von  seinein  j 
Alkaloidgobalt  befreite  Benzin  verwendet  man   | 
von    neuem   zur   Extraktion    der    wässerigen,  |i 
alkalischen  Flüssigkeit  und  verfährt  im  Uhrigen  j' 
genau   wie  das  erste  Mal.     Nach  viermaliger  : 
Wiederholung  sämtlicher  Operationen  ist   der  j 
alkaliscben  KxtraktflQssigkeit  alles  Atropin  ent-   . 
zogen  nnd  in  die  schwefelsaaere  Lösung  Über-  ij 
gefuhrt.    Diese  letztere  wird,  nach  eventueller 
Filtration,    mit  Natronlauge    übersättigt    und 
mit     Chloroform     ausgeschüttelt.      Die     ver- 
einigten ChloroformaDszflge  werden,   nachdem 
sie    durch   ein    getrocknetes   Filter   gegangen 
sind,  mit  dem  gleichen  Volumen  Ltgroin  ver-  1 
mischt;    überläfst    man    nun    diese    Mischung  j 
freiwilliger    Verdunstung,    so    verwandelt    sich  f. 
die    Flüssigkeit   nach    kurzer    Zeit    in    einen  i 
Krystallbroi    langer,    sechsseitiger,     blendend  { 
weifser   Prismen    von   Atropin,    die   zwischen  |l 
Fliefspapier  getrocknet  werden.  |l 

F&llnugdareh  PhosphomolybdänsBore.  [ 

—  Der  mit  verdünnter  Säure  bewirkte  Pflanzen-  |; 


auBZUg  wird  mit  Fbosphnmolybdänsilare  geftllt, 
und  der  mit  wenig  Wasser  gewaschene  und 
noch  feuchte  Niederschlag  liierauf  mit  über- 
schüssigem Kalk-,  bezw,  ßarythydrat  vorrieben. 
Nach  dem  Austrockeuen  bei  gelinder  Wärme 
entzieht  man  der  vorher  gepulverten  Masse 
das  Aikaloid  durch  Digestion  mit  Alkohol, 
bezw.  mit  einem  anderen  geeigneten  Lösungs- 
mittel. 

FSIInng  mit  PhosphowolframsBare.  — 

Das  Verfahren  ist  das  gleiche  wie  bei  der 
Fällung  mit  Phospbomolybdänsäure.  Zur  Zer- 
setzung des  Niederschlages  verwendet  man  am 
geeignetsten  Baryumhydroxyd. 

Methode  von  Ferd.  Mayer.  —  Nach  F. 
Mayer')  ist  es  empfehlenswerter,  an  Stelle  von 
Phosphomolfbdän säure,  bezw.  Phosphowolfram- 
sänre  zur  Fällnng  der  Alkaloide  Kalinmmer- 
curijodid,  oder  in  gewissen  Fällen  Quecksilber- 
bromid,  bezw.  -Cyanid  zu  verwenden.  Obwohl 
diese  Ictztgenannteu  FäUungsmittel  weniger 
empfindlich  sind,  so  besitzen  sie,  abgesehen 
von  ihrem  geringeren  llandelswert,  den  Vorzng, 
frei  von  Ammoniak  zu  sein. 

Zur  Fällung  verwendet  man  entweder  direkt 
den  wässerigen  Auszug  der  Droge,  oder  aber  man 
extrahiert  dieselbe  zunächst  mit  starkem  nnd 
angesäuertem  Alkohol,  destilliert  den  Alkohol 
ab,  nimmt  den  nun  bleibenden  Rückstand  mit 
Wassor  wieder  auf  und  verwendet  diese 
wässerige   und   filtrierte  Lösung   zur  Fällung. 

Da  wäsBorige  Pflanzenauszüge  stets  auch  ge- 
wisse Mengeu  von  Chlorophyll,  Fett  und  Harz 
enthalten,  so  gehen  auch  diese  Substanzen  in 
deu  Mercurijodidniederscblag  übor.  Ihre  Ent- 
fernung begegnet  jedoch  keinen  Schwierigkeiten 
nnd  läfst  sich  bewerkstelligen,  nachdem  man 
die  Alkaloide  aus  dem  Niederschlag  in  Frei- 
heit gesetzt  bat. 

Die  Zersetzung  dea  Alkaloidmercurüodid- 
niederachlages  kann  durch  Behandeln  mit  Sul- 
fiden geschehen.  Vorteilhafter  wendet  man 
jedoch  nach  Guareschi  eine  alkalische  [.ösung 
von  Zinnoxydul  an,  indem  durch  diese  alles 
Quecksilber  als   Metall  ausgefällt  wird. 

Man  verreibt  hierzu  den  Niederschlag  in 
einer  Porzellan  schale  zunächst  mit  wenig  einer 
klaren  Lösung  von  Zinnchlorür,  fügt  hierauf 
eine  Lösung  desselben  Salzes  in  Kalilauge  nnd 
Barytwassor  hinzu  und  extrahiert,  sobald  alles 
Quecksilber  reduziert  ist,  die  Lösung  mit  Äther 
oder  Chloroform,  vorausgesetzt,  dafs  das  Aika- 
loid von  diesen  Lösungsmitteln  aufgenommen 


■)  Oau.  obin.  ital.  10  (1880),  S.  42ö. 


ittKkl,  AIUIdU 


I      *)  Ann.  Chem.  Pharm.  188  (186r)),  S.  236;  Bull. 
I  Soc.  Chim.  [2\  i  (1865),  S.  20:*. 
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wird.  Liegt  hingegen  eine  in  denselben  nicht 
l&BÜcbe  Base  vor,  bo  versetzt  man  die  Misch- 
ung mit  einer  LOsnng  von  Natrium bicarbonat 
und  extrahiert  den  Brei  mit  etackem  Alkohol. 
Die  weitere  Verarbeitung  der  erhaltenen 
Alkaloidlitsang  geschieht  in  der  gevühiilichen 
Weise. 

Die  ZuBammeDsetziiQg  dieser  Alkaloid- 
racreurijodiduiederschl&ge,  wie  sie  durch  Aus- 
fällen der  .\lkaloide  aus  der  schwach  ange- 
sftucrten  Lösung  eulstehen,  ist  keine  konstante; 
fast  alle  sind  jedoch  in  Wasser  unlöslich  uud 
werden  mit  der  Zeit  pulverig.  Einige  von 
ihnen  sind  harzig,  andere  gelatinös. 

Handelt  es  sich  nm  leicht  zersetzliche 
Alkaloide,  wie  z.  B.  Choliu.  so  kann  man 
sich  zur  Zersetzung  des  Alkaloidmercurijodid- 
niederschlages  nach  dem  Vorgange  von  R. 
Boehm  mit  Vorteil  auch  frisch  gefällten  Silber- 
hydroxydes bedienen.  Man  verreibt  hierzu 
den  abgeprefsten,  aber  noch  feuchten  Nieder- 
schlag in  einer  Porzellanschalc  mit  soviel  des 
Hydrates,  dafs  eine  homogene,  graue  HiBch- 
ung  entsteht,  filtriert  vom  Niederschlage  ab, 
w&Bcht  nach,  s&nert  das  Filtrat  mit  Satzsaure 
an  und  fällt  etwa  gelöstes  Silber  und  Queck- 
silber mit  Schwefelwasserstoff  ans.  Das  Filtrat 
vom  Seh wefelwasserstofTniedersch läge  hinter- 
lafst  nach  dem  Eindunsten  im  Waaserbade  das 
Chlorhydrat  der  Base.     tS.  36  n.  147.) 

Tb.  Sachs')  verfuhr  zur  Uarstollung  des 
Curarins  aus  dem  Curare  in  folgender 
Weise:  Der  wässerige  Curareanszng  wird 
mit  Kaliummercurijodid  ausgefällt  und  der  in 
Wasser  suspendierte  Niederschlag  mitSchwofel- 
wasscrstoO'  zersetzt,  wobei  mau  die  Flüssigkeit, 
um  die  Zersetzung  zu  beschleunigeu,  auf  60'^ 
erwärmt.  Aus  dem  Filtrat,  welches  das 
Curariu  als  Jadhydrat  enthält,  wird  das  Jod 
durch  Bebandeln  mit  Bleiacetat,  und  aus  dem 
Filtrat  vom  Jodblei  niederschlage  Qberschtlssig 
zugegebenes  Blei  durch  nochmalige  Behandlung 
mit  Schwefelwasserstoff  entfernt.  Das  Filtrat 
vom  Schwefel  bloiniederscfalage  enthält  nun  das 
Curarin  als  Acetat.  (S,  bien:u  Curare- 
alkaloide,  Farn.  Loganiacoae.) 

Fftllui^  mit  Kalinmvlsiniitjodld,  — 

Obwohl  im  aligeraeinen  Anwendung  wie 
Wirkung  dieses  Reagens  dieselbe  ist,  wie  die- 
jenige des  Kaliuramercurijodides  —  bei  beiden 
fahrt  man  die  Fällung  am  geeignetsten  in 
schwach  schwefelsauerer  Lösung  aus  —  so 
kaun  es  doch  in  gewissen  Fällen  vorteilhaft 
sein,  letzteres  durch  das  Kaliumwismutjodid 
zu   erBetzeu.     So   wurde  dasselbe   u.   a.   von 


Jahns  mit  Erfolg  zur  Darstellung  der  Areca- 
Alkaloide  verwendet. 

Relnl^ang  der  Alkaloide.  —  Zur  Rei- 
nigung fahrt  man  die  Alkaloide  am  besten  in 
irgend  ein  krystallisationsfähiges  Salz  Qber  and 
macht  aus  diesem—  nach  eventuell  mehrmaligem 
Umkrystallisieren  —  das  Alkaloid  in  geeigneter 
Weise  wieder  frei. 

Zu  der  oft  angewandten  Entfärbung  von 
Alkaloidlösungen  mit  Tierkohle  sei  be- 
merkt, dafs  letztere  verhältnismäfsig  bedeutende 
Mengen  der  Base  znrackbalten  kaim,  was  be- 
sonders beim  Arbeiten  mit  geringen  Mengen 
zu  beachten  ist.  Das  Gleiche  gilt  vom 
Scbwefelblei,  wenn  solches  z.  B.  in  Bleiacetat 
haltigen  Alkaloidlösungen  durch  Schwefel- 
wasserstoff zur  Ausfällnng  gelangt. 

Femer  kann  bei  krystallisierendcn  Alka- 
loiden  auch  die  Dialyse  zur  Entfernung  von 
amorphen  Extrakiivstoffen  herangezogen  werden. 

Lösnngsmittei   fOr  Alkaloide.   —   Als 

Lösungsmittel,  welche  für  die  Darstellung  der 
Alkaloide  in  Betracht  kommen,  sind  zu  nennen: 
Wasser,  Alkohol,  Äther,  Chloroform,  Amyl- 
alkohol, Benzol,  Potroläther.  Ltgrotn  und  die 
sog.  Schweröle.  Von  diesen  Solventien  dürften 
in  Zukunft  verschiedene  und  im  besonderen 
Chloroform  durch  den  neuerdiugs  im  Grofsen 
und  zu  mafsigem  Preise  dargestellten  Vierfach- 
Chl 0 rk oh len Stoff  verdrängt  werden. 

Die  Verwendung  der  Schweröle,  wie  des 
Benzols  etc.  zur  Darstellung  der  Alkaloide  im 
Grofsen  ist  zum  Teil  wenigstens  auf  die  hohen 
Preise  von  Alkohol,  Alher  und  Chloroform 
zu rOckzu fahren.  Besonders  die  Schweröle 
haben  aber  gegenwärtig  noch  insofern  eine 
grofso  Bedeutung  erlaugt,  als  sie  sich  ftkr  die 
Gewinnung  dcrChinabascn  vor  allen  anderen 
Lösungsmitteln  am  besten  zu  eignen  scheinen. 

Nach  den  Versuchen  von  BoireauK  und 
Leger  lassen  auch  die  unter  der  Bezeichnung 
Benzin  in  den  Handel  gebrachten  niedrig 
siedenden  Anteile  des  Steiukohlenteers  als 
Lösungsmittel  für  Alkaloide  nichts  zu  wünschen 
übrig.  Die  genannten  Autoren  verwendeten 
zu  ihren  Versuchen  sowohl  die  zwischen 
50— lOU"  siedenden  und  als  Benzol  be- 
zeichneten, wie  auch  die  zwischen  80 — 120" 
übergebenden,  5  Proz.  Phenol  enthaltenden 
Fraktionen,  wobei  sich  ergab,  dafs  dieselben 
neben  ihrem  Lösuugs vermögen  für  eine  grofse 
Anzahl  von  Alkaloiden  vor  dem  Alkohol  den 
grofsen  Vorzug  besitzen,  die  Extraktivstoffe 
so  gut  wie  ungelöst  zu  lassen.     Infolgedessen 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  1«  (1876),  S.  254. 
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erhält  man  sofort  iiur  sehr  wenig  geffirbte 
Lösungen  und  damit  auch  fast  reioe  Aikuloide, 
wodnrch  man  weiterhin  wiederholter  Krystatli- 
sationen,  bezw.  der  Entfärbung  mit  Tierkohle 
enthoben  ist. 

Ein  weiterer  Vorteil  liegt  darin,  dafs  es 
üur  Gewinnung  der  Alkaloide  nicht  notwendig 
ist,  die  genannten  indifferenten  Lösungsmittel 
zn  vordampfen,  sondern  dafs  man  denselben 
die  Basen  durch  AusschQtteln  mit  angesäuertem 
Wasser  entziehen  kann. 

Bemerkt  sei  noch,  dafe  die  Extraktion  mit 
Schwerölen  nur  auf  sorgfältig  getrocknetes 
Unters«  chungsmaterial  anwendbar  ist. 

Boireanx  und  Leger')  haben  dieses  Ver- 
fahren auf  zahlreiche  Alkaloide  angewandt, 
welche  sie  stets  in  sebr  reinem  Zustande  er- 
hielten. Hierdurch  erkUrt  es  sich  auch,  dafs 
die  chemischen  Fabriken  durch  Anwendung 
der  Schweröl-Extraktion  in  Verbindung  mit 
der  Kalk-Methodo  manche  Alkaloide,  u.  a. 
das  Strychnin,  im  höchsten  Grade  der  Bein- 
heit  zu  liefern  vermögen. 

Zar  Darstellang  der  Strychnog-Basen 
vermischt  man  die  go  raspelten  B  rech  nasse 
mit  dem  halben  Gewicht  Kalkbydrat  nud 
durchfeuchtet  die  Mischung  mit  Wasser.  Die 
im  Trockenschrank  sorgfältig  wieder  aus- 
getrocknete Masse  wird  hierauf  mit  leichtem 
Teerül  oder  Petroläther  extrahiert  und  diesen 
endlich  das  Basengemisch  —  Strychnin  und 
Brucin  —  durch  Ausschütteln  mit  schwefel- 
säurehaltigem  Wasser  wieder  entzogen.  Beim 
Einengen  der  schwefelsaueren  Lösung  krystalli- 
siert  das  Strychninsulfat  zuerst  aus,  während 
Brucin  in  den  Mutterlaugen  bleibt.  Diese 
Methode  übertrifft  in  jeder  Hinsicht  alle  älteren, 
von  Corriol,  Henry  und  Anderen  angegebenen 
Verfahren,*) 

TreDBODg    der    Alkaloide.     —     Die 

Trennung  von  Alkaloidgcmischen  bietet  oft, 
znmal  weun  es  sich  dabei  um  quantitative 
Bestimronng  der  oinzelneu  Basen  handelt,  be- 
deatcnde  Schwierigkeiten. 

Liegen  Gemische  von  fluchtigen  mit  nicht 
flüchtigen  Älkaloideu  vor,  so  genflgt  meist 
eine  einfache  Destillation  des  Gemenges  event. 
im  Dampfstrom,  um  eine  genaue  Trennung 
zu  erreiuheo.  Besteht  das  Basengemisch  aus 
flussigen  Älkaloideu,  so  wird  ihre  Trennung 
oft  durch  fraktiouiertc  Destillation  möglich  sein. 

In    vielen    Fällen    kann    man    ferner    das 


Verhalten  der  einzelnen  Basen  zu  den  ver- 
schiedenen Lösungsmitteln  mit  Vorteil  zu  ihrer 
Trennung  verwerten. 

So  lassen  sich  Strychnin  nnd  Brucin 
durch  Behandeln  mit  absolutem  Alkohol 
trennen,  indem  ßrucin  von  demselben  viel 
leichter  gelöst  wird  als  Strychnin. 

Die  Abscheidung  des  Giuchooins  von  den 
dasselbe  begleitendeu  amorphen  Basen  erreicht 
man  durch  Bebandeln  des  Base  ngomisch  es  mit 
40-prozentigem  Alkohol,  welcher  nur  die  letzteren 
löst,  während  dasiu  demselben  erst  im  Verhältnis 
von   1  :  1100    lösliche    Cinchoniu    znrflckbleibt. 

Ferner  wird  auch  Äther  sehr  oft  bei  der 
Trennung  mehrerer  Alkaloide  gnte  Dienste 
leisten.  Wie  verschieden  die  Löslichkeit 
selbst  unter  sich  nahe  verwandter  Alkaloide 
in  diesem  Lösungsmittel  sein  kanu,  zeigt 
nachstehende  Löslich  keits-Tabelle  der  vier 
wichtigsten  Chinabasen. 

Es  löst  sich: 

1  Teil  Chinin  iu  1—2  Teileu  Äther. 

1     „     Chinidin        „        22       „  „ 

1     „     Cincbonin     „      871       „  „ 

1     „     Cinchonidin  „    1053       „  „ 

Ans  dieser  Zusammenstellung  ergiebt  sich 
ohne  weiteres  die  Verwendbarkeit  des  Äthers 
zur  Reindarstelluiig  des  Chinins. 

In  ähnlicher  Weise  kanu  derselbe  zur 
Trennung  von  Morphin  und  Codein  dienen, 
indem  ersteres  —  besonders  im  krystalli- 
sierten  Zustaude  —  darin  so  gut  wie  uulös- 
lieh  ist,  während  Codcin  sich  in  Äther  ver- 
hältnismäfsig  leicht  löst. 
'i  Ferner  kann  in  einzelnen  Fällen  auch 
[I  Ätherdampf  als  Trenn  ungsmittel  Verwendung 
finden,  um  krystallisierte  Alkaloide  von 
amorphen  Beimengungen  zu  befreien.  Die 
ätherische  Alkaloidlösung  wird  hierzu  in  einem 
Kolben  verdampft,  dessen  Hals  mau  dann  in 
eiuen  zweiten  weitbalaigen  und  aufrecht 
stehenden  Kolben  einführt,  welcher  eine  ge- 
ringe Menge  Äther  enthält.  Der  Ätherdampf 
löst  dann  znnächst  die  amorphen  Anteile, 
während  das  krystallisierte  Alkaloid  zurück- 
bleibt. Auf  diese  Weise  gelang  Dragendorff 
und  Marquis  (1877)  die  Trennung  des  Del- 
phinoidins  vom  Delpbiniu,  welch"  letzteres 
daboi  an  der  Gefäfswanduug  in  krystatlisierter 
Form  zurückbleibt. 

Weiterbiu  können  Chloroform,  Benzol  etc. 
zur  Trennung  von  Älkaloideu  verwendet  werden. 
Schuttelt    mau    z.    U.    die   wässerige   Lösung 


')  Rip.  de  Pharm.  1874,  8.  (109;  Mon.  Scient. 
|3J  6  (1875),  S.  300;  Arch.  der  Pharm.  20!  (187.'>), 
S.  449. 


^)  Cazeneuve,  Recherches  et  extraction  des  Al- 
caloides,  1875.  S.  auch  E.  Polenake,  Über  die  fabrik- 
mäfsige  Darstellung  einiger  Alkaloide-  Bericht  d. 
deutsch.  Pharm,  üesellsch,  6  (1H96),  S.  77. 


il^ß 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


Miächnng  von  Morphin-,  Godein-, 
TheDaiD*  and  Narkotinsalzen,  nachdem 
■an  mit  Ammoniak  übersättigt  hat,  mit  Benzol 
ans,  so  gehen  Codelu,  Theba'ln  und  Narkotin 
in  Losung,  während  Morphin  fast  ganz  un- 
gelöst bleibt. 

In  gewissen  Fällen  läfst  sich  auch  auf  die 
verschiedene  Löslichkeit  mancher  Salzo  eine 
Trennungsmethode  gründen;  so  erfordert  1  Teil 
basisches  Chiuinsulfat  bei  \b^  BOG  Teile, 
1  Teil  Cinchoninsulfat  hingegen  nur  54  Teile 
Wasser  zur  Lösung. 

Hei  zahlreichen  Alkaloiden  endlich  gelingt 
die  Trennung  durch  Anwendung  verschiedener 
Fällungsmittel.  So  läfst  sich  Chinidin  vom 
Cinchonin,  bezw.  von  den  amorphen  Chiua- 
basen  durch  Ausfällen  mit  Jodkalium  trennen. 

Für  Strychnin  und  Brucin  ist  das  ge- 
eignetste Trennungsmittel  Ferrocyankalium, 
durch  welches  nur  Strychnin  als  Ferrocyan- 
strychnin  gefällt  wird  (Beckurts). 

Die  Trennung  von  Muscarin  und  Cholin 
gelingt  am  besten  durch  Ausfällen  mit  Gold- 
chlorid, wobei  zuerst  das  Goldsalz  des  Cholins 
ausfällt,  während  Muscariuchloraurat  in  Lösung 

bleibt. 

In  noch  anderen  Fällen  läfst  sich  auch 
auf  die  verschiedene  Oxydierbarkeit  eine 
Treunungsmethode  gründen,  indem  man  das 
eine  Alkaloid  durch  ein  Oxydationsmittel  zer- 
stört, welches  das  andere  nicht  verändert. 
So  läfst  sich  Strychnin  dadurch  von  Brucin 
befreien,  dafs  man  es  mit  Salpetersäure  be- 
handelt, wobei  das  letztere  zerstört  wird, 
während  Strychnin  kaum  angegriffen  wird. 
Das  Gleiche  gilt  von  den  Pikraten  der  beiden 
genannten  Basen.  M 

Mit  diesen  Beispielen  sind  natürlich  nur 
einige  wenige  der  zahlreichen  möglichen 
Tronnungsmethoden  angedeutet,  da  sich  all- 
gemein gültige  Regeln  naturgemäfs  nicht  auf- 
stellen lassen.  In  jedem  speziellen  Fall  wird 
sich  das  einzuschlagende  Trennungsverfahren 
aus  der  Gesamtheit  der  den  betreffenden  Basen 
innewohnenden  Eigenschaften  ergeben. 

Snantitatiye  Bestimmung  der  Alka- 
e.  —  Die  quantitative  Bestimmung  des 
oder  der  in  einer  Pflanze  vorkommenden 
Alkaloide  ist  oft  eine  lange  und  mit  Schwierig- 
keiten   verknüpfte   Arbeit.      Die    allgemeinen 


Gesichtspunkte,  welche  den  zahlreichen,  für 
die  verschiedenen  Alkaloide  in  Vorschlag  ge- 
kommenen Methoden  zu  Grunde  liegen,  sind 
folgende : 

1.  Das  isolierte  Alkaloid  wird  direkt  als 
solches  zur  Wägung  gebracht,  wie  z.  B.  bei 
der  Bestimmung  des  Morphins  im  Opium 
nach  der  Methode  von  Flückiger. 

2.  Das  Alkaloid  wird  in  ein  Salz  von  be- 
kannter Zusammensetzung  übergeführt  und 
dieses  gewogen,  wie  dies  u.  a.  bei  der  Ge- 
haltsbestimmung der  Chinarinden  geschieht, 
wo  das  Chinin  als  Sulfat  zur  Wägung  ge- 
langt. 

Die  zur  quantitativen  Bestimmung  der 
Alkaloide  in  Vorschlag  gebrachte  Fällung  mit 
Tannin-)  ist  nicht  zu  empfehlen.  Abgesehen 
von  der  wechselnden  Zusammensetzung  der 
Niederschläge  giebt  die  Methode,  selbst  wenn 
man  die  Alkaloide  daraus  nach  dem  Behandeln 
mit  Bleihydroxyd  extrahiert,  nicht  immer  be- 
friedigende Resultate. 

Einige  Alkaloide  lassen  sich  durch  Aus- 
fällen mit  Pikrinsäure  in  Form  ihrer  Pikrate,') 
andere  hingegen  als  PerJodide  bestimmen. 
Zu  den  letzteren  gehört  das  Chinin,  dessen 
unter  dem  Namen  Herapathit  bekanntes 
PerJodid  die  konstante  Zusammensetzung: 

4C,oHj^N2  02  .ail^SO^  .2HJ.  J^+3H,0 

besitzt. 

Coffein  und  T  h  e  o  b  r  o  m  i  n  endlich  können 
in  Form  ihrer  Silber  v  er  bin  düngen  be- 
stimmt werden  (s.  S.  405."! 

3.  Alkalimetrische  Methode.   —   Man 

bedient    sich    hierzu    am    geeignetsten     einer 

Vioo"^-'^^"'*®^  mit  welcher  man  das  aus 
einer  bekannten  Menge  der  Droge  isolierte 
Alkaloid  titriert. 

Dieses  Verfahren  wurde  zuerst  im  Jahre 
1847  von  Schloesing*)  und  Anderen  für  die 
Nicotinbesti  m  mung  im  Tabak  in  Vor- 
schlag gebracht.  Beckurts  und  Holst  *)  wandten 
dasselbe  zur  Bestimmung  der  Strychnos- 
basen  in    der  Brechnufs    unter  Verwendung 

von  Vjoo"^"^^^^^^"^^  ^"-  ^^  ^^^  letztver- 
flossenen Jahren  hat  die  alkalimetrische  Me- 
thode immer  weitere  Ausdehnung  erfahren, 
so  dafs  gegenwärtig  für  die  Mehrzahl  der 
alkaloidführenden,     medizinisch     angewandten 


')  Gerock,  Arch.  der  Pharm.  227  (1889),  S.  158. 

*)  Lefort,  Joum.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [4J  9 
(1869).  S.  117  u.  241. 

»)  Hager,  Pharm.  Centralh.  12  (1871). 

*)  Ann.  de  Chim.  et  de  Phys.  [3]  19  (1847), 
S.  230;  Wittstein,  Vierteljahrsschr.  f.  prakt.  Pharm. 


11,  S.  351;  Brandl,  Ibid.  18,  S.  322;  Liecke.  Zeit- 
sehr.   f.  annal.  Chem.  4  (1860),  S.  492;  Kifsling, 
Ibid.    21   (1882),    S.  64    und  383,  und  22  (1883), 
S   199. 
'»)  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  330. 
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Drogen  auf  alk&linietrischer  Grundlage  ba-  |l 
sjerende  fiestimmungsmethoden,  soweit  solche  i 
überhaupt  anwendbar  sind,  vorliegen  (s.  A  tro  -  l| 
pin,  Emetio,  Granatwnrzelbasen,  Se-  | 
cale  cornntnm  etc.)  1 

Eine  derartige,   durch  allgemeine  Anwend-   ] 
barkoit  ausgezeichnete  Methode  ist  von  C.  C.   | 
Keller  ')  ausgearbeitet  worden,  welche  hier  in 
Kürzo  mitgeteilt  sein  mag : 

Die  feiu  gepulverte,  Ober  Ätzkalk  oder  |i 
Schwefelsau  regetrocknete  Droge  —  voualkaloid- 
reicben  Drogen  12,0  g,  von  alkaloid armen  bis 
25,0g  —  wird  in  einem  Medizinglaa  von  200 — 300 
cc  Inhalt  zunächst  mit  der  jewcilen  vorgeschrie- 
benen Menge  Extraktiousmittel  —  Äther  oder 
eineMiBchuugvon75 — 80  Proz.  Äther  mit  25 — 20 
Proz.  Chloroform  —  ö  bis  10  Minuten  lang  unter 
öfterem  Umschütteln  maceriert.  Hierauf  giebt 
man  das  Alkali  —  gewöhnlich  10-proz.  Ammo- 
niak —  hinzu  und  schüttelt  sofort,  zum  Zweck 
gleichmäfsiger  Durcbfeucbtung  der  Droge,  einige 
Zeit  kräftig  durch.  Nach  '/gStUndigor,  von 
Öfterem  Umschatte  In  unterbrochener  Mace- 
ration  giebt  man  die  jeweilen  vorgeschriebene 
Menge  Wasser  hinzu,  schüttelt  wieder  —  damit 
sich  die  Droge  zusammeuballt  und  die  äthe- 
rische LOsnng  klar  wird  —  2  bis  3  Minuten 
kräftig  durch,  giefst  die  Ätherlösung  in  ein 
Kölbchen  und  ans  diesem  nach  stattgefundeuer 
Klftrung  (nach  2-3  Stunden)  das  vorge- 
schriebene Quantum  (SO  oder  100,0  g)  in  einen 
Scheidetrichter  ab,  nm  dieses  alsdann  in  3  Malen 
mit  25,  bezw.  15  und  10  cc  (=  50  cc)  0,5  bis 
1-proz.  Salzsüure  anszn schütteln.  Die  ver- 
einigten, saaeren,  wässerigen  Anszüge  werden 
in  den  Scheide  triebt  er  zurückgebracht,  mit 
Ammoniak  übersättigt  und  sofort  mit  einer 
Mischnng  von  3  Gew. -Teilen  Chloroform  und 
2  Gew. -Teilen  Äther  oder  mit  reinem  Äther 
je  3  Mal  an sge schüttelt,  Es  ompfieblt  sich 
zunächst,  die  erste  Portion  des  Lösungsmittels 
und  hierauf  erst  das  Ammoniak  hinzuzugeben. 
Von  obiger  Mischung  sind  im  ganzen  cn.  100,0  g, 
von  reinem  Äther  ca.  75,0  g  zu  verwenden. 
Letzterer  ist  meist  vorzuziehen.  Nachdem  sich 
die  vereinigten  ätherischen  AusschUttelungen 
geklärt  haben,  läfst  man  sie  durch  ein  kleines, 
mit  Äther  befeuchtetes  Filter  gehen  und  destil- 
liert das  Lösungsmittel  aus  einem  tarierten 
Kölbchen  ab.     Der  Destillationsrückstand  wird 


2 — 3  Mal  mit  kleineu  Mengen  Äther  über- 
gössen, die  man  im  WasBorbade  wegkochen 
läfst,  hierauf  '/i  Stunde  hei  100"  ge- 
trocknet uud  gewogen.  Zur  Titrierung  löst 
man  den  gewogenen  Alkaloid rückstand  in  ca. 
5 — 10  cc.  säurefreiem  absolutem  Alkohol,  setzt 
Wasser  bis  zur  eintretenden  Trübung  hinzu 
uud  titriert  unter  Verwendung  von  Häma- 
toxylin  als  Indikator  mit  '/m"  '*''^'"  V*o'^" 
Salzsäure.  (h.  k.-k»»,) 

Die  Bestimmnug  der  in  den  Alkaloidsalzen 
enthaltenen  Säuremengen  wurde  unter  ver- 
gleichender Verwendung  von  Lackmus  und 
Fhenolphtale'in  als  Indikatoren  von  P.  C. 
Plugge*)  ausgeführt. 

4.  Die  von  Mayer  empfohlene  volumetrischo 
Bestimmung  der  Alkaloide  mit  dem  nach  ihm 
benannten  Reagens (Kaliummercnrijodid)  wurde 
von  Dragendorff ')  an  allen  bekannteren  Alka- 
loiden  geprüft.  Zu  den  schon  von  dem  letzt- 
genannten Forscher  hervorgehobenen  Mängeln 
dieser  Methode :  dem  mit  der  Konzentration 
der  Alkaloidlösnng  steigenden,  also  veränder- 
lichen Wirkungskoeffizienten  einerseits  und 
der  wechselnden  Zusammensetzung  des  Nieder- 
schlages andererseits,  kommt  —  ganz  abge- 
sehen davon,  dafa  es  nicht  immer  leicht  ist, 
die  Beendigung  der  Ausfüllung  zu  erkennen 
—  noch  ein  weiterer  Obelstand  hinzu,  der 
allein  genügt,  die  Unh  rauch  barkeit  dieser  Me- 
thode nachzuweisen.  Von  dem  genannten 
Reagens  werden  nicht  nur  die  botreffenden 
Alkaloide,  sondern  auch  accesaorisch  vor- 
handene Basen,  wie  z.  B.  Cholin  mitgefällt. 
Die  Untersuchungen  der  letzten  Jahre  haben 
aber  gezeigt,  dafs  dieses  im  Pflanzenreiche  all- 
gemein verbreitete  Alkaloid  auch  in  sämt- 
lichen bisher  darauf  untersuchten  narkotischen 
Pflanzen  angetrofTeu  wird,  daher  auch  in  die 
Auszüge  mit  übergeht  uud  folglich  auch  mit 
titriert  wird.  *)  Diese  Methode  sollte  daher, 
weil  ungenau,  verlassen  werden  oder  dürfte 
höchstens  bei  Mangel  jeder  anderen  Bestimm- 
nngsmethode,  und  auch  dann  nur,  nachdem 
man  sich  von  der  Abwesenheit  des  Cholins 
überzeugt  hat,  in  Anwendung  gebracht  werden.*) 

(H.  Et.Kne.) 

5.  Einige  Alkaloide,  wie  Aconitin,  Co- 
niiu,  EmetiUgNicotin  und  Pilocarpin 
lassen  sich  auch  mit  einer  eingestellten  Lösung 
von  Pbosphoinolybdäusäure  titrieren.") 


>)  Schweiz.  WocheoBchr.  f.  Chem.  und  Pharm.  i|      »jE.  Kunz-Erause,  Arch.  derPharni.  228(IH85), 


82  imi),  S.  44. 

•J  Arch.  der  Pharm.  826  (1887),  S.  45. 

*)  Cbemiaclie  Wertbeitimmung  starkwirkender 
Drogen;  und  Qualitative  und  quantitative  Analyse 
von  Paanzen  und  Pflanzenteilen,  Oöttingen,  1882. 

*j  a.  Vorkommen  des  Gbolins,  S.  146. 


S.  701  und  folii.;  E.  Bocohiola,  Ann,  di  Chin 
ji  di  Farm.  12  (l«itO),  S.  196. 
l'  '*)  Zinoff'sky,  Poehl  und  Christensen:  s.  Drogen- 
I',  dorff,  Analyse  von  Pflanzen  und  Pflanze nteilen, 
li  1883,  S.  189  u.  190.  Hsrnack  und  Hejer,  Ann. 
Ii  Chem.  Pharm.  201  (1880),  S.  67. 
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Toa  Sdow  ')  wurde  diese  Methode  neuerdings 
zur  Bestimmnng  des  Coniins  in  den  Co- 
nlompräparaten  verwendet.  Dieselbe  scheint 
jedoch  nicht  sehr  genau  zu  sein. 

Das  Gleiche  gilt  von  der  von  Wolfram*) 
empfohlenen  Bestimmungsmethode  des  Theo- 
bromlns  im  Cacao,  bei  welcher  die  Fällung 
der  Base  durch  Phosphowolframsäure  bewirkt 
wird.  Hierbei  gelangt  aber  nicht  nur  Theo- 
bromin,  sondern  ein  Gemenge  von  Theobromin 
und  Coffein  zur  Wägung.  ^) 

6.  Von  A.  Christeusen  *)  ist  die  zuerst  von 
Kjeldahl'^)  für  die  Bestimmung  des  Ammo- 
niaks vorgeschlagene  jodometrische  Säure- 
titrierungsmethode  auch  für  die  Bestimmung 
der  freien  Alkaloide,  wie  ihrer  Äquivalent- 
zablen  benutzt  worden.  Eine  gewogene  Menge 
des  Alkaloides  wird  hierzu  in  einem  Ober- 
schusse von  Vio"^-"Schwefelsäure  gelöst,  die 
Lösung  auf  50  cc.  verdünnt  und  mit  dem 
gleichen  Volumen  Weingeist  versetzt.  Zu 
dieser  Mischung  gicbt  man  nun  einen  Über- 
schufs  von  Jodkalium  (1 :  15)  und  Kaliumjodat 
(1 :25),  aus  welchem  die  mehr,  als  zur  Bildung 
von  normalem  Alkaloidsulfat  nötige,  zugegebene 
Säuremenge  im  Sinne  der  Gleichung: 

SH^SO^  4-  5KJ  4-  KJO3  =  BK^SO^ 
+  3H,0  +  3J, 

eine  äquivalente  Menge  Jod  in  Freiheit  setzt, 
welches  sich  dann  durch  Titrieren  mit  7io"^-" 
Natriumthiosulfat  bestimmen  läfst.  (h.  Kc-Kise.) 
Endlich  sei  hier  noch  auf  zwei  selir  sorg- 
fältige Arbeiten  von  V.  Venturini  ®)  und  von 
Liljenström  ';  verwiesen,  von  denen  die  erstere 
die  Gobaltsbcstimmung  der  alkoholischen  Ex- 
trakte von  Aconitum  Napellus,  Atropa  Bella- 
donna, Conium  maculatum,  Ilyoscyamus  niger 
und  Nux  vomica  behandelt,  während  die 
letztere  eine  Zusammenstellung,  bczw.  Kritik  der 
bisherigen  Methoden  zur  quantitativen  Be- 
stimmung der  Alkaloide,  sowie  die  Beschreibung 
eines  neuen  —  als  Kieseiguhrmethode 
bezeichneten  —  Verfahrens  enthält,  bei  wel- 
chem Kieseiguhr  als  Austrocknungsmittel  zur 
Verwendung  kommt. 


!i 


Eine  zusammenfassende  Darstellung  haben 
die  für  die  Wertbestimmung  der  narkotischen 
Drogen,  bezw.  der  solche  enthaltenden  galeni- 
schen  Präparate  bislang  in  Vorschlag  gebrachten 
Methoden  neuerdings  noch  durch  H.  Beckurts®) 
erfahren. 

4.  tibersieht  über  die  natürliehen  Alka- 
loide, naeh  den  Klassen  und  Familien 

geordnet 

Sämtliche  Alkaloide  von  bekannter  Konsti- 
tution, sowie  diejenigen,  bei  denen  die  Er- 
schliefsnng  derselben  auf  Grund  der  bereits 
vorhandenen  Forschungsresultate  in  nächster 
Zeit  erwartet  werden  darf,  sind  bereits  unter 
den  organischen  Basen  im  ersten  und  zweiten 
Abschnitt  besprochen  worden. 

An  dieser  Stelle  haben  daher  auch  nur  alle 
diejenigen  therapeutisch  wichtigen  Alkaloide 
Berücksichtigung  gefunden,  deren  Einreibung 
in  das  in  diesem  Werke  angewandte  System 
zur  Stunde  noch  nicht  möglich  ist,  oder  deren 
Konstitutionserschliefsung  erst  während  der 
Drucklegung  von  Abschnitt  I  und  II  erfolgte. 
Die  nachstehende,  nach  den  Klassen  und  Fa- 
milien in  aufsteigender,  bezw.  alphabetischer 
Folge  geordnete  Übersicht  enthält  —  bis  auf 
wenige  Ausnahmen  —  sämtliche  zur  Zeit  be- 
kannten Alkaloide.  Die  Aufnahme  dieser 
tabellarischen  Zusammenstellung  erschien  an- 
gezeigt, indem  dadurch  am  besten  eine  schnelle 
Orientierung  über  das  auf  dem  Gebiete  der 
Alkaloidforschung  zu  Tage  geförderte  Material 
vermittelt  wird. 

Ein  den  Molekularformeln  beigesetztes  (?) 
deutet  an,  dafs  die  betreffende  Formel  noch 
weiterer  Prüfung  bedarf. 

Behufs  weiterer  Auskunft  über  Geschichte 
und  Beschreibung  der  einzelnen  Alkaloide, 
wie  ihrer  Derivate,  sei  aufser  auf  die  Hand- 
wörterbücher der  Chemie  und  auf  die  Zeit- 
schriften besonders  auf  die  in  der  Anmerkung*) 
angeführten  Werke  verwiesen. 


»)  Ann.  di  Chim.  e  di  Farmac.  10  (1889),  S.  29. 

«)  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem.  18  (1879),  S.  346. 

*)  W.  E.  Kunze,  Zeitschr.  f.  anal.  Chem.  33 
(1894),  S.  1;  H.  Leins,  Inaug.-Dissert.  Lausanne, 
1894    S.  21. 

*)  Chemiker-Zeitg.  14  (1890),  No.  80;  B.  B.  23 
(1890).  Ref.  S.  710. 

»)  Meddlelser  for  Carlsberg  Laboratoriat  2  (1883) 
S.  10;  8.  auch  Fr,  Mohr^s  Lehrb.  d.  Titriermethode, 
5.  Aufl.  S.  315. 

«)  Ann.  di  Chim.  e  di  Farmac.  14  (1891),  S.  139. 

')  Nord,  farmaceut.  Tidskrift  1894,  No.  6— 10; 
Ref.  Pharm.  Centralh   35  (1894),  S.  459. 

^)  Die  Fortschritte  auf  dem  Gebiete  der  chemi- 
schen Prüfung  und  Wertbestimmung  von  Drogen 


u.  galenischen  Präparaten,  Festschrift  des  Deutschen 
Apotheker- Vereins  zur  '4^5.  Hauptversammlung; 
Berlin,  1896,  S.  159  u.  f. 

•)  Aug.  Husemann  und  Theod.  Husemann,  Die 
Pflanzenstofte  in  chem.  pbysiol.,  pharmakol.  und 
toxikol.  Hinsicht;  Berlin  1871;  2.  Aufl.  1884; 
Oscar  Jacobsen,  Artikel  Alkaloide  in  Laden- 
burg's  Handwörterbuch  der  Chemie  (1883);  Beil- 
stein, Handbuch  der  Org.  Chem.  1890,  2  Aufl. 
Bd.  III. 

Calm-Buchka,  Die  Chemie  des  Pyridins  und 
seiner  Derivate,  Braunschweig,  1889—1891. 

Graham-Otto's  Lehrb.  der  Chemie,  V.  Org. 
Chem.  von  H  Kolbe,  in  3  Bänden,  Braunechweig 
1878,  Bd.  lU. 
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Namen 

Zasammensetzang 

Yorkommen ') 

Aggregatsastand 

l. 

Kryptogamae. 

F  n  n  g  i. 

Agar}'thrin 

— 

Agaricus  ruber 

— 

Choün 

C»H„N03 

Agaric.  muscarius,  Boletus  luridus, 
Claviceps  purpurea  etc. 

krystall. 

Ergotinin 

C,5H4oN40,  (?) 

Claviceps  purpurea 

krystall. 

Muscarin  *) 

C»H,,NO, 

Agaricus  muscarius  L. 

krystall. 

Ly 

copodiacoae. 

Lycopodin 

Cs9H,,N,03 

Lycopodium  couiplanatum  L. 

Monokliue 
Prismen. 

Pillijanin  ») 

C.»H,,N,0 

Lycopodium  Saururus  Laui. 

Weifse 
Nädelchen. 

Taxin 

Ephedrin  *) 
Pseudoephedrin  ^) 
Ephedrin  •) 


Amaryllin 
Belamarin 

ChoUn 

Calamin  (Mono- 
methylamin)  (?) 

Avenin ') 

Loliin 

Temulentin 


II.  Phanerogamae. 

A.  Gymnospermae. 
Coniferae:  Taxineae  (Taxaceae). 


C,„H,,NO 
C,oH,»NO 
CiaHi.NO 


Taxus  baccata 
Gnetaceae. 

Ephedra  vulgaris  var.  helvetica 

Art  unbekannt 

Ephedra  monostachia 


amorph. 


krystall. 

n 

n 


B.  A  ngiospermae. 

1.  Monoco tyleae. 

Amaryllidaceae. 

Amaryllis  formosissima 


Araceae. 


C,H,,NO 
CHgNH, 


2 


Acorus  Calamus 


n 


Gramineae. 

Avena  sativa 
Lolium  temulentum 


n 


amorph. 


n 


^)  Es  sei  hier  nochmals  darauf  hingewiesen,  dafs  einige  Alkaloide  in  mehreren  Pflanzen,  welche  in 
einigen  Fallen  selbst  verschiedenen  Familien  angehören,  vorkommen.  So  wurde  das  Berberin  bis- 
her in  mehr  als  20  Pflanzen,  welche  5—6  verschiedenen  Familien  angehören,  nachgewiesen.  In  dieser 
Zasammenstellung  ist  in  derartigen  Fällen  in  der  Kegel  nur  diejenige  Mutterpflanze  angeführt,  welche 
für  die  Darstellung  des  betreflenden  Alkaloides  in  erster  Linie  in  Betracht  kommt. 

^)  Nicht  unerwähnt  mag  bleiben,  dafs  der  Name  y^Muscarin**  auch  als  Handelsbezeichnung  für  einen 
blauen  Farbstofi'  gebraucht  wird.  Derselbe,  auch  als  „Campanulin"  unterschieden,  ist  das  Chlorid  des 
Dimethyl-Oxy-Naphtophenazins:  CisHiftNaOgCl.  (h.  Kz.-Krie.) 

•)  Arata  u.  Canzoneri,  Gazz.  chim.  ital.  22  (1892),  S.  146;  Ref.  B.  B.  26  (1892),  Ref.  S.  429. 
Das  rillijanin  ist  isomer  mit  dem  Lupanin. 

^)  Diese  Formel  ist  mit  Rücksicht  auf  das  Gesetz  der  paaren  Atomzahlen  sicherlich  nicht  richtig. 

(M.  Kz.-KT8e.) 

*)  Nagai,  Berl.  Woch.  1887;  Merck,  Ann.  di  Chim.  e.  di  Farm.  9  (1889),  S,  176;  Ladenburg  und 
Oelschlägel,  ß.  ß.  22  (1889),  S.  1823. 

•)  Spehr,  Pharm.  Zeitschr.  f.  Rufsl.  81  (1892),  S.  1. 
')  Dürfte  ev.  zu  den  Eiweifskörpem  gehören. 
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Namen 

ZattamineBMisiing 

Yorkomaea 

^fl>rr«S*^iistaad 

L  i  1  i  a  c  e  a  0. 

a)  Lilieae. 

ImpcriaÜD 

C85H«oNO,(?)^) 

Fritillaria  imperialis 

Tuüpin  «) 

Talipa  gesneriana 

b)  Melanthieae  (Colchicacoae). 

Colchicin 

C„H„NO. 

Colchicum  antumnale 

amorph. 

Colchicein 

C«H„NO, +  V,H,0 

>?                      n 

Nadeln. 

Cevadin 

CjjH^jNOg 

Veratruin  Sabadilla 

Nadeln. 

CiDvadillin 

^««HftgNOg 

>»                        r> 

amorph. 

Veratrin 

C8,H„N0„ 

n                     n 

» 

Sabadin 

C„H„NOg 

n                      n 

krystall. 

Sabadinin 

C„H„NOg 

n                     w 

n 

Jervin 

C,.H„NO, 

Veratrum  album*) 

n 

Rubijervin 

C,.H,3N0,  +  H,0 

n                  n 

n 

Pseudojorviii 

C„H^,NO, 

V                  rf 

n 

Protoveratrin 

Ca^Hs.NO,, 

n                  n 

n 

Protoveratridin 

C.,H,,NOg 

n                  V 

n 

c)  Smilaceae. 

Majalin 

—                               Convallaria  majalis 
Palmae. 

Apiriu 

Cocos  nucifera  u.  C.  lapidea 

Arecain 

C,H„NO, +H,0 

Areca  Catechu 

krystall. 

Arecaidin 

C,H„N03  +  H^O 

■ 

n 

Arecolin 

CbH„NO, 

r 

n 

CboUn 

C5H.»N0, 

n 

n 

GuvaciD 

C,H,NO, 

tj 

»? 

Loxopterygiii 
Picramuin  ^) 


Asimin 


2.  Dicotyleae. 

Anacardiaceae. 


^^26^34^2^2  CO 


Loxopterygium  Lorentzii  *) 


Anouaceae. 


Asimina  triloba  Adin. 


krystall. 

n 


^)  8.  Anm.  4,  auf  vorig.  S. 

«)  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  4  (i886),  S.  369. 

^)  G.  Salzberger,  Arch.  der  Pharm.  228  (1890^8.462.  Diese  Arbeit  ist  die  letzte  Publikation,  in 
welcher  die  Alkaloide  des  Veratrum  album  —  aucn  in  bibliographischer  Hinsicht  —  eine  erschöpfende 
Behandlung  erfahren  haben. 

^)  Die  Kinde  wurde  früher  alsQuebracho  Colorado  an  Stelle  des  echten  Quebracho  blanco 
von  Amerika  eingeführt. 

'^)  In  einer  als  „Cascara  amara**  bezeichneten  Picramnia-Art  enthalten.     S.  Simarubaceae. 


AlEtonia-Baaen 
AlstoDJn  (Chloro- 


Abtonidin 
Porphyrin 


IV.  Abschnitt     Alkaloide. 


Apocjnaceae.*) 

! 

Alstonia  conatricta  Rut. 


CsiH„NgOj(?) 
Alkaloide  der  Dita-Rinde: 
C,,H,,NO, 


Echitamin  ^Ditain) 
Echitenin 


Alstonia  acholaris  R.  Br.  oder 
Echites  acholaris  L. 


C,„H„NO,  {?!         ' 
Alkaloide  der  Qoebracho-Rinde: 


Aspidospermin 

ABpidospermatin  | 

Aspidosamin        | 

Hypoqnebracbin 

Quebracbia 

QuebracbamiD 

Oleandria 

Pseudocurarin 

Paytin 

Paytaniin 


C„Hg„N,Oj 
Cj,H„N,0, 


C„H„.N,0 


Alkaloide  der  Pereiro-Rinde: 


Geissospennin 
Pereirin 
Vellosln  *) 


„Hj^NaO,  +  H,0 
C„H„N,0  (?) 
C„H,,N,0, 


Sonstige  Apocyneen-Alkaloide: 


Conessin  oder 

Wrightin 
Jobimbin 


C„H„N 


C,jH„N,0,  oder 
C„H„NjOj-f-V,HgO 


ARpidosperma  Qaebracho  und  andere 
Arten  der  Gattnng  Aspidosperma. 


Norium  Oleander 
Payta- Rinde   (Aspidosperma-Art) 


Geissospernia  Vellosii 


Wrightia  antidyaenterica  R.  Br. 

(Cortex  conessi) 

Gattung  Tabemaemontana.  *) 


jLg(<'*S*ttiitUnd 


krystall. 
amorph. 


krystall. 
amorph. 


krystall.  (?) 
amorph, 
krystall. 
amorph. 

krystall. 
amorph. 


krystall. 
amorph, 
krystall. 


krystall.     , 
farbl.  Nadeln 


Araliaceae. 


Hedera  Helix 


')  Zahlreiche,  in  NiederländiBcb-Indien  heimische  Apocyaeen  sind  von  Greshoff  als  atkaloidfübrend 
erkannt  worden  (B.  B.  23  [1890],  S.  3543).  Nähere  Unlerauchungen  über  die  betreffenden  Pflanzen, 
Iwzw.  deren  Alkaloide  »tehen  aber  zur  Zeit  noch  »ug. 

■)  £.  Merok'*  Jahreaber.  f.   1894,  Januar  1890,  8.  110. 

■>  L.  Spi^,  Chein.  Zt^.  SO  (1896),  No.  97,  S.  970.  Das  Jobimbin  bildet  mattglänzeode,  farb- 
lo*e  Nadeln  vom  Sobmelzp.  ■^31".    Du  Jobimbenin  achmilzt  bei  105— lOe". 


.••ki.  1 
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1^  W^R^W 


Arisiolochiii  ^V^ 

Aristolochiii* 
Alkaloidunbenaunt 

Marsdonin 

IJorboriii 

Oxyar.Antliin 
Nniidiniii''') 

(  -  Müliotroiiiii  Vy 


ZOMMiaMBMtinBg 


Yorkonmaa 


AggTVffttmsUBd 


('   H   \  0    ro 


Aristolochiacoae. 

Aristolochia  reticalata  Nutt.  n.  A. 
argentina  ^) 

Aristol.  Clematitis,  rotnuda  nnd  longa 

Bragantia  Wallichii  *) 

Asclepiadaceae. 

I  Cynanchnm  erectum*) 


krystall. 


Berberidaceae. 


C,gH,,NO, 
C„H„N03 


Berberis  vulg.  u.  aqaif. 


Nandina  domostica 

Borragineao. 

iCynoglosanm  officinale  n.  Heliotropium 
I  europaenm 


Büttneriacoae  s.  Sterculiacoae. 

Buxaceae  s.  Euphorbiaceae. 

Cactaceae. 


krystall. 


vt 


Aiihiiloiiin 

Cl2Wl^^'Ö8 

Anhalonium  Lewinii  (Mescalo  Buttous) 

Nadeln. 

Atibttlonidiii 

CjgHjjNOg 

?i             >»                 11 

55 

M«?/xal{ri 
Lophophorin 

') 

>1                          >9                                 15 
19                          51                                 55 

r 

Aiihalin 

CxoH,,NO 

Anhalonium  fissuratum 

Prismen. 

l'irllotln 

C,sH,,N03 

„           Williamsi 

Tafeln. 

Couiin  *) 


Agrostemmin 


Caosalpiniaceae  s.  Leguminosae. 

Camelliacoae    s.    Tcrnströmiaceae. 

Cannabineae  s.  Urticaceae. 

Caprifoliaceae. 

I  Sambucus  nigra 

Caryophyllaceae:  Sileneae. 
—  I  Agrostemma  Githago 


')  O.  Hesse,  Journ.  Chem.  See.  62  (1892),  S.  894;  Arch.  der  Pharm.  238  (1895),  S.  684;  Ref. 
B.  B.  29  (1896),  Eef.  S.  38. 

^j  Pohl,  Arch.  f.  experim.  Path.  und  Pharmakol.    189U 

•)  D.  flooper,  Pharm.  Journ.  Trans.  1894,  1265,  S.  231 ;  Ref.  Apoth.  Zeitg.  1894,  No.  8,  S.  71. 

^)  Butlerow  isolierte  ein  nicht  giftiges  Alkaloid  aus  Gynanchum  acutum. 

'>)  Nach  Eykman  (Rec.  Trav.  chim.  d.  P.  B.  3  [1884],  S.  197)  ist  das  Nandinin  homolog  mit 
Hydroberberin,  und  Chelidonin  entspricht  seiner  Zusammensetzung  nach  einem  Dioxynandinin. 

")  Schlagdenhauffen  und  Reeb,  Pharm.  Centralh.  33  (1892),  S.  56. 

')  E.  Merck^s  Jahresber.  für  1894,  Jan.  1895,  S.  23.  A.  Heffter,  B.  B.  27  (1894),  S.  2975;  29 
(IHlMi),  8.  216.    Ref.  Pharm.  Centralh.  87  (1896)  S.  316. 

•)  ü.  de  Sanctis,  Atti  di  R.  Acc;   Ref.  B.  B.  28  (1895),  Ref.  S.  117. 
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Nu« 

y........ 

^^^ 

Gel 

»Btraceae. 

Celastriu 

- 

Celastrua  edulis 

Cheu 

opodiaceae. 

Trimethylainin 

(CHJ,N 

Chcnopodiam   vulvaria 

flOBEig. 

Chenopodin  •) 

CgH^.NO^ 

„              albam 

krystall. 

Betatu  •) 

C,H„KOg 

, 

" 

Com 

positae.  ^) 

Antherain 

— 

Anthemia  arvenais 

— 

CuHagN^O., 

kryslall. 

PartheniD 

— 

Partbenium  Hysterophorus  L. 

Eupatorin 
BacchariD 

Z 

Baccharis  cordifolia  D.C.    ' 

Hyoscyamin 

C,,H„NOg 

Lactnca  saltva  u.  Lactaca  virosa 

krystall. 

CirsÜD*) 

— 

Cirsium  arveose 

— 

Pellitorin*) 

— 

Auacyclns  Pyrethrnm 

krystall. 

Senecionin  •) 

C„H,.NO. 

Senecio  vulgaris 

„ 

Senecin 

— 

ti             « 

— 

Cruciferae. 
Ci^Ha.NOj  I  SiuapJB   alba 


Trianospermia        1 
TrianospermitiD     { 


C  acurbitac  e 


Trianosperma  ficifolia  1 


krystall. 
amorph. 


Andromedotoxin  ^)  1 


I  Andromoda  japonica  etc.,  Gassaudra,  1 
!  Azalea,  Rhododendron,  Kalmia,PieriB.  | 


■)  a.  Baumert  u.  K.  Hftlpero,  Arcb.  der  Pharm.  2S1  (1893),  S.  648. 

*)  Anfaerdem  in  gröfaerer  Uenge  in  Beta  vulgaris. 

*)  Dai  Achillein:  CnHi.NiOt  (?)  und  d&t  Ho«ohAtin:  CtiHnNOi  (?)  —  zwei  aus  Achiltea 
millefolium  (Zanon),  beiw.  Achillea  mOBohaU  (Planta,  Ann.  Cbeni.  Pharm,  166  [1870],  S.  153) 
iiolierte  Baien  ~-  scheinen  wirkliche  Glyko-Alkaloide  zu  »ein.  Der  basische  Charakter  derselben 
scheint  demgemäfs  aaoh  nur  schwach  ansgeprägt  zu  sein. 

*>  Shntleworth,  18S6. 

*)  DuDstan  n.  Oamett,  Cbem.-Zeitg.  1895,  Bep,  No.  19,  S.  98. 

*)  Grandval  und  Lajoux,  Joum.  de  Pharm,  et  de  Chim.  16  (1895),  S.  26.  Ref.  Pharm.  Gentralh. 
S6  (189E>),  8.  538. 

')  Oadamet-,  68.  Tersamml.  deutsch.  Natnrforsch.  u.  Ätzt«,  Frankfurt  a.  H.  1896.  Ref.  Pharm. 
Zeitg.  189«,  No.  80,  8.  668. 

•)  Plogge,  Reo.  Trav.  Chim.  d.  P.  B.  1  (1885),  8.  422;  Arcb.  der  Pharm.  88S  (1895),  S.  430. 
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1 

ZuMiBmansetsQng 

yorkoaim«ii 

Erythroxylaceae. 

i  oralli 

C„H,,NO, 

Er}throxylon  Coca 

krystall. 

lU'M/.nyU'n'Honin 

C,eH,«^^O4  +  4U,0 

n 

ft 

//-Hygrin 

1-, 

C,H,,NO 

n 

flüssig. 

f^'       n 

'  / 

C„H,,N,0 

r> 

n 

Jhatropylcocalfü 

C„H,3N0, 

n 

amorph. 

Heiizoyl-psoudo- 

C„H„NO, 

Erythroxyl.  Coca  aus  Java 

krystall. 

tropeiu 

Euphorbiaccae  (incl.  Buxaceao). 

Uicinin*) 

C„H,sN,0, 

Ricinus  communis 

krystall. 

Morcurialin   (Me- 

CH^ •  NH^ 

Mercurialis  annna 

gasförmig. 

thylamin) 

Minalin  (v.  Parodi) 

Croton  minal  Parodi 

Buxin**) 

Cj^Hg^NOg 

Buxus  sempervirens  *) 

amorph. 

Parabuxin 

•         C^eH.gN.O  (?) 

n 

Fumariaceae. 

Corydaiin  *) 

C,,H,,NO, 

Corydalis  tuber.,  cava  etc. 

krystall. 

Bulbocapniu 

C,,II,,NO, 

Corydalis  cava 

Corytubcrin 

Cj.H^.NO, 

w                 w 

Corybulbiu 

CgjH^ftNO^ 

«                '9 

Corycavin                ! 

CjglljjNOg 

Fumarin  ®) 

CgjHj^NO^ 

Fumaria  officinalis 

krystall. 

Labiatae. 

Stachydrin ') 

C^IijgNOg                            Stachys  tuberifera 

Lauraceae. 

krystall. 

Nectandrin         j 

'         ^2o^28^^4  (^)                 Ncctandra  Rodiaei  Schomb. 

amorph. 

Bibirin  oder  Be-  ®) 
beerin 

C,,H,,N03(y^ 

ft 

1 

Sipirin  (V) 

1 

n 

— 

Laurotetanin®) 

Litsaea  chrysocoma  Bl. 

krystall. 

0  C.  Liebermann,  B.  B.  22  (1889),  S.  675;  24  (1891),  S.  407  u.  2336;  28  (1895),  S.  585. 

2)  Soave,  Ann.  di  Chim.  e  die  Farm.  1895,  S.  49;  Ref.  Chem.-Zeitf?.  1895,  Rep.  S.  140  und 
Pharm.  Ceutralh.  1895,  S.  330.  Das  Ricinin  schmilzt  nach  Soave  bei  194©  und  ist  in  Wasser  und 
Alkohol  in  der  Kälte  schwer,  beim  Erwärmen  leichter  löslich.    Die  wässerige  Lösung  reagiert  neutral. 

»)  Nach  Cooper  (Chem.  Centr.  1891,  1,  S.  893)  enthält  Tylophora  asthmatica  ein  als  Tylo- 
phorin  bezeichnetes  Alkaloid,  welches  mit  Buxin  und  Pereirin  Ähnlichkeit  besitzt. 

*)  Von  einigen  Systematiken!  (Eichler)  wird  Buxus  sempervirens  von  den  Euphorbiaceen  abge- 
trennt und  in  die  mit  diesen  verwandte  Familie  der  Buxaceae  eingereiht. 

*)  Wackenroder,  Kastners  Archiv,  8  (1826),  S.  423;  Wicke,  Ann.  Chem.  Pharm.  187  (1866), 
S.  274;  J.  A.  Dobbie  und  A.  Lander,  Journ.  Chem.  8oc.  61  (1892),  S.  244.;  Proc.  Chem.  Soc.  120 
(1893),  S.  45;  Chem.  News,  67  (1893),  S.  130;  Ibid.,  70  (1894),  S.  287.  S.  die  Ref.  dieser  Arbeiten  in 
Apoth.-Zeitg.  1893,  Rep.  S.  59,  80;  1895,  Rep.  S.  39  u  171.  E.  Merck,  Arch  der  Pharm.  281  (1893), 
S.  131;  282  (1894),  S.  143;  H.  Ziegenl)ein,  Ibid.  284  (1896),  S.  489. 

<*)  Reinwald,  Jahresber.  f.  Pharmak.  1889,  S.  407.  S.  auch  Papaveraceae. 

')  A.  V.  Planta  u.  E.  Schulze,  B.  B.  26  (1893),  S.  939;  Arch.  der  Pharm.  281  (1893),  S.  305; 
E.  Schulze,  B.  B.  29  (1896),  Ref.  S.  35. 

")  Nach  Flückiger  sind  diese  beiden  Basen  unter  sich  und  ferner  auch  mit  Buxin  (Farn,  Euphor- 
biaccae) und  mit  Pelosin  (Fam.  Menispermaceae)  identisch  (?). 

»)  Greshoflf,  B.  B.  28  (1890),  S.  3546;  Chem.  Centralbl.  1891,  1,  S.  273. 
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TrigoDellin 
SparteHn 
Loplnin 
Lupinidin ') 
Lapanin ') 

,   ') 

KseriD  (PliiHtliiiii) 
Eseridin 
Eseramin ') 
Calabarin 
Cytisin*) 
Anagyrin  •) 
Arginiu 
Vernin 
Vicin ') 
Convicin 
Cholin 
Betain 
Angelin  ^) 
Coralloidin  oder 
Erythroidin") 
Bapütoxin  C'?)*") 

Viualin  t.  Parodi 
HypaphoriD 

Erytbroplile'iii 
SnrmamiD '  ^) 
Andirin 


a)  Pa; 
C,H,NO, 

C„H„N,0, 

C„H,,N,0 

C^H^NjO,  (?) 


C„H,,N,0 
C,,H„NgOg  -|-3H,0 

C,.H,.NO, 


lionaceae. 

Trigonella  foenam  graecum 

Spartinm  scoparium 
Lapinas  Intens  etc. 

„  „       a.  albus 

„         angOBtifolins  u.  alt 
„         albus 
Physostigma  veaenosnin 


Cytisus  labnrnum 

Anagyria  foetida 

In  LupineakelmlingeD 

Vicia  sativa 

Vicia  Faba  n.  V.  Fab.  minor 

Vicia  sativa,  Pisum  aativnm 

Ferreira  spectabilis 
Erythrinum  coralloidea 

Baptisia  tinctoria  R.  Br.  und 
„         anstralis 


Vinal  (Prosopis  roscifolia  Gries.) 
Hypaphortis  sabnmbrans 
b)   Caesalpiniaceae. 


C,(,H„NO, 


Erythropbleam  guineense 
Geoffroya  s 
Aodira  i 


kryst. 

flüssig. 

kryst. 
amorpb. 

Itryst. 


kryst. 
amorph. 

kryst. 


kryst. 


■)  Campani  und  Orimaldi,  Ann.  di  Chim.  e  di  Fannacol.  18  (189t),  S.  227;  Siebert,  Arch.  der 
Pharm.  229  (1891),  S.  531;  E.  Schmidt,  Pharm.  Ceutralh.  87  (1896),  S.  äSS. 

')  Siebert,  1.  c. 

')  A.  Soldaini,  Gazz.  Chim.  Ilai.  1892,  S.  177.    Areh.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  61 ;  281  (1893t,  S.  321. 

*)  Ehrenberg,  Verband),  d.  deutach.  Natarf.  u,  Ärzte  1893,  2,  8.   102. 

*)  Dat  CytiBio  ist  nach  neueren  Unten uchuni^en  identisch  mit  dem  aus  Ulex  europaeuB  isolierten 
Ulexin  und  dem  in  veracbiedeuen  Arten  der  üattung  Sopbora  vorkommenden  Sophorin  (a.  d.).  Die 
genannten  Basen  wurden  neuerdings  von  Partheil,  Bucbka  u.  Magelhaee  und  von  J.  van  de  Uoer 
uDt«rsuobt.    Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  16  (1892),  S.  ab. 

•)  Reale,  üazz.  chim.  ital.  12 ;  Hardy  u.  Oalloia,  Compt.  Rend.  107  (1888),  S.  247.  B.  Uerok's 
Jahresbericht  f.  1894,  Januar  1895,  8.  37. 

>)  Ritthauien,  Jonrn.  f.  prakt.  Chem.  [2]  29  (1884),  S.  359. 

■)  Peckolt  (Huiemann,  PflanzengtoEFe,  2.  Auä.  S.  1047).  Ist  nach  Hiller  -  Bombien  [Arch.  der 
Pharm.  2S0  (1692),  S.  548]  identisch  mit  dem  Andirin  (Surinamin). 

•)  Altamirano  (t888)  und  Prieto  (1890)  (Pharm.  Post,  1892,  S.  315). 

">)  Greene,  Jahreiber.  1880,  S.  999;  Sohroeder,  Rev.  des  Sciences  raSd.  1886.  Das  Baptitoxin 
Ut  nach  P.  C.  Plugge  (Arch.  der  Pharm.  288  [1895],  S.  294)  identisch  mit  Cytiain  (b.  d.). 

")  Das  Surinamin  ist  nach  Eiller>Bonbien  (1.  c.)  identisch  mit  Andirin.  Nach  Hill  er- Bombien 
(Arch.  der  Pharm.  280  [1892],  S.  513,  51t>,  548)  ist  das  Andirin  identisch  mit  Angelin,  Geoff- 
royin,   Ratanhin,  Surinamin  und  ist  Uetbyltyrosin. 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


AEBr<E>t'i"I''>^ 


Cj.U^gNiOj  (?1         I  Pentaclethra  macrophjUa  (Graine  |      krystall. 
I  d'  Ovala)  | 


udischer   Legnminosen.*) 


Sophorin  ') 

C,,U„N,0 

Sophora  tomentosa, 
„        specioBa 

kryataU. 

Matrin*) 

C,jH„N,0 

„        angnatifolia 

krystaU. 

ErrthTln 

— 

Erytliriua  (s.  Steuotropia)  Broterof 
llasBk. 

Das  Sulfat 
krystallisiert. 

Base  nnbenannt 

— 

Crotolaria  retusa  L. 

— 

1)                           B 

— 

Acana  toncrrima  Juitgli. 

amorpb. 

" 

" 

Pilliecolobium  EEdl. 

Salze 
krystalliaieren 

Lob 

eliaceae. 

Lobelin 

— 

Lobolia  inflata 

flüssig. 

Log 

aniaceae. 

Strychnin 

C,,H„N,0, 

Strychnoa  Nni  vomica 

krystall. 

Bnicin 

C„H„N,0, +4H3O 

« 

^ 

Curarin  *) 

CigHgjN 

Strychnoa  loiifera 

amorph 

Tuboturarinl,^ 

C„II„NO, 

„ 

„ 

Cnrin            1  ' 
Akazgin ') 

C,gH,gNOg 

Akazga  oder  BouDda  oder  Ic^a  del 

krystall. 

Gabon  (Gattuug  Stryclmos) 

— 

Spigelin") 

Spigelia  marylandica 

— 

GelseminiD  *) 

C,JIj„N,Og 

GeUemimn  sempervireiia 

krystaU. 

M  4?  I  i  a  c  c  a  e. 


Melia  azadiraclita 


')  E.  Merck'B  Jahreaber.  f.  1894,  Januar  1895,  9.  11. 

•)  GreBhoff,  ß.  B.  28  (1890),  S.  3538. 

')  Plagge,  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  8.  561;  288  (1894),  S.  444.  Neuere  tTnteraucDungQii 
des  genannten  Forschere  (Ibid.  288  [1895),  8.  430)  haben  anch  für  das  Sophorin  die  Identität  mit 
Cytiein  ergeben. 

*j  Plugge,  Arch.  der  Pharm.  288  Cl895)i  S.  441.  Nach  der  von  Na^ai  aufgestellten  Formel  de» 
Matrina:  CiaHuNiO  wäre  dasselbe  isomer  mit  dem  Lupanin  von  Soldami. 

'■)  H.  Boehm,  Ludwig- Featachrift,  Leipzig,  1888,  Verl.  v.  P.  C.  W.  Vogel;  E.  Herck's  Jahresber. 
I.  1894.  Januar  1895,  S.  56. 

')  R.  Boehm,  Das  BÜdamerikan.  Pfeilgift  Curare,  Abhandlungen  der  Sgl.  Sachs.  Oes.  d.  Wiiaen- 
schaften  28  (1895),  S.  201.     Im  Buchhandel  bei  S.  Hirzel,  Leipzig. 

'J  Üudley,  Änier.  Chem.  Joum.  Band  1. 

*)  Identisch  mit  Strychnin  ? 

•j  L.  Spiegel,  B.  B.  2«  (1893),  8.  1054;  L.  Spiegel  a.  M.  Goeldner,  Ber.  der  deaUch.  Pharm. 
Gesellsch.  (R.  Gärtner'«  Verlag),  6  (189,')),  S.  81  u.  330.  S,  auch  die  Uonographie  von  Albertoui  d. 
üaaresohi,  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.,  Iäd5.  Thompson  (B.  B.  20  [1887],  Ref.  a  332)  gab  den 
Gelieminin  die  von  vornherein  unmögliche  (s,  Anm.  4,  S.  463)  Formel:  CoiH(»NtOit,       (H.  Ki.-Kth,] 
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Namen 

ZnnnmeiiMtiaiig 

Yorkomnea 

▲ggregatinstand 

Menispermin 
ParameDispermin 
Berberin 
Coclaurin  ^) 
Pelosin(=Buxin?) 


Menispermaceae. 


C,gH„N,0,  (?) 
C,jHj,NO^ 


C,,H,,NO,(?)  +  lV,H,0 


Anamirta  Cocculus 

Coccnlus  palmatus 

Cocculus  laurifolius 

Botryopsis  platyphylla  St.  Hil. 
Cissampelos  Pareira  L. 


krystall. 


>? 


n 


amorph. 


Monimiaceae. 


Atherospermin  *) 
Boldin 


Jambosin 

PeDetierin(Punicin) 

Isopelletierin 

Methylpelletierin 

Pseudopelletierin 
(Granatonin) 


C,oH*oN,0,  (?) 

Atherosperma  moschatnm  Labill. 

amorph 

Peumns  boldus  (Boldoa  cbilensis) 

My 

r  t  a  c  e  a  e. 

C,oH.5NO,  (?) 

Myrtns  Jambosa 

CgH„NO 

Punica  Granatum 

flüssig. 

CgH^NO 

n                       n 

n 

C,H„NO 

n                      n 

w 

C.HjjNO  +  2H,0 

n                      n 

krystall 

Nupharin 


Nympbaeaceae. 
CjgHj^NgOg  (?)         I  Nuphar  luteum   (Nymphaea  lutea) 


amorph. 


Pap 

averaceae. 

Codamin 

C,,H„NO, 

Papaver 

somniferum  (Opium) 

Codein 

CisH^iNOs 

n 

Gnoscopin  *) 

C„H,3N0, 

rt 

Hydrocotarnin 

Cx,H,,N03 

V 

Eryptopin 

C,iH33N0, 

n 

Lanthopin 

C«»H,,NO, 

n 

Laudanin 

C^oH^ftNO, 

w 

Laudanosin 

C,,H„NO, 

n 

Mekonidin 

C,,H,3N0, 

« 

Morphin 

^7Hl9N03 

n 

NarceYn 

CagH^^NO^ 

n 

Karkotin 

G^^^^m, 

»» 

Oxjmarkotin 

Caa^agNOg 

»> 

• 

krystall. 


n 

n 
n 
n 
n 


amorph, 
krystall. 


n 


»)  Greshoff,  Apoth.-Zeitg.  1894,  11  S.  100. 

•)  Das  Atberospennin  wäre  nach  obiger  Formel  isoraer  mit  Emetin.     (H.  Ki.-Kr«e.) 

•)  Nach  neueren  Untersuchungen  von  T.  und  H.  Smith  (Pharm.  Journ.  and  Trans.  1893,  No.  1 187, 
S.  1794)  entspricht  die  Zusammensetzung  des  Gnoscopins  nicht  der  bisher  angenommenen  Formel: 
OtiHseNsOii,  sondern  dem  einfacheren  Ausdruck:  CssHtsNO?,  wonach  dasselbe  als  ein  Isomeres  des 
Markotins  erscheint,    (h.  Ks.-Kr80.) 
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ZaMnaMiMtKiiiig 


YorkomnMi 


Papaveraceae     (Fortsetzung). 


Papaverin 

Papaverosin 

Protopin 

Pseudoroorphin 

Thebain 

Xanthalin 

Tritopin 

Rböadin 

Cbelidonin  ^) 

a-Homochelidonin 

Cbelerjthrin 
Protopin  *) 
Sangainarin  ^) 
/!:^-Homochelidonin 

r-         n 

Glaucin  *) 

Glaucopikrin 

Fumarin 


C„H„NO, 

C«4H,gN,0,  4-  3H,0 
C„H„NO, 

C4,H54N,0, 
C„Hg,NO, 
C,oH„NO,  +  H,0 
C„H„NO, 

C„H„NO, 


C„H„NO, 


Papaver  somniferam  (Opium) 


91 

51 


Papaver  Rhoeas 
Cbelidonium  majus 


11 


i< 


1» 


Sanguinaria  canadensis 


11 


^^ 


Glaucium  luteum  Scop. 


11 


Glaucium  corniculatum 


CarpaYn  *) 

Piperin 
Piperovatiu  •) 

Ratanhin 


Passifloraceae. 
C14H25NO,  1  Carica  Papaya 


Piperaceae. 
Cj^HjgNOg  I  Piper  nigrum 

Cj^HgjNOj  I  Piper  ovatum 

Polygalaceae. 
Cj^jHjgNOjj  (?)         I  Krameria  triandra 


krystall. 


11 

11 
11 

« 
11 
1» 
11 
11 
>» 
»1 
i> 
11 
« 
11 
1» 
11 


krystall. 


krystall. 


krystall. 


*)  Das  Stylophorin  aus  der  Wurzel  von  Stylophoron  diapbyllum  ist  identiscb  mit  Cbelidonin 
(Jabresber.  f.  Phannak.  1889,  S.  387  und  F.  Seile,  Arcb.  der  Pbarm.  228  [1890],  8.96).  Die  bier  in 
Frage  kommenden  Papaveraceen-Alkaloide  sind  besonders  von  E.  Scbmidt  und  dessen  Schülern  unter- 
sucht worden.  Die  betr.  Publikationen  finden  sich  im  Arcb.  der  Pbarm.  über  die  in  Cbelidonium  majus 
auftretenden  Basen  s.  Seile  l.  c. 

*)  Das  Protopin  ist  identiscb  mit  dem  in  der  Wurzel  von  Macleya  cordata  enthaltenen 
Macleyin  von  Eykman  und  findet  sich  aufserdem  auch  noch  in  Sanguinaria  canadensis, 
Stylophoron  diapbyllum  und  Escboltzia  californica,  in  welch*  letzterer  Pflanze  es  bisher 
mit  Morphin  verwechselt  wurde  (E.  Scbmidt,  Arcb.  der  Pharm.  281  [1893],  S.  136). 

^)  Sanguinaria  canadensis  enthält  nach  E.  Scbmidt  (1.  c.)  folgende  Alkaloide:  Chelerythrin: 
Salze  gelb  gefärbt;  Sanguinarin:   Salze  rot  gefärbt;  ß-  und  ^-Homocbelidonin  und  JProtopin. 

*)  Nach  I.  A.  Battandier  (Compt.  Rend.  114  [1892],  S.  1122;  Ref.  Apoth.-Zeitg.  1893,  Rep.  S.  27)  soll 
in  Glaucium  corniculatum  Var.  phoeniceum  auch  Fumarin  vorkommen.  Quareschi  bemerkt 
hierzu,  dafs,  obwohl  die  Beweisführung  obiger  Behauptung  nur  in  einigen  Farbenreaktionen  besteht, 
ein  solches  Vorkommen  durchaus  nichts  Auffälliges  in  sich  schliefst,  vielmehr  bei  dem  Mangel  jefflicher 
tiefer  greifenden  Unterschiede  zwischen  den  Fumariaceae  und  Papaveraceae  einen  Grund  mehr  zur 
Vereinigung  dieser  beiden  Familien  bilden  würde. 

»)  L.  van  Ryn,  Arch.  der  Pharm   281  (1893),  S.  184. 

«)  Dunstau  u.  Garnett,  Apoth.  Zeitg.  1895,  8.  107  u.  279.  Der  alkaloidale  Charakter  dieses  in 
der  Wirkung  dem  Strychnin  nahe  stehenden  Körpers  ist  noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt. 
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Nun 

,.«.... 

*"^'™^ 

BautiDcnlaceae. 

Aconitin  *} 

C„HjjNOi, 

Aconitum  Napellas 

krystall. 

Aconin 

C,.H„NO„ 

„ 

amorph. 

Cg,H„NO,,  +  H,0 

Aconitum  NapeUns  n.  Aconitum  ferox 

„ 

(=Napellin) 

Pikroaconitin 

C„H,jNO,o 

Aconilnm  NapeUus 

Japaconitiu'l 

"..HmN.O,,  (?) 

„        japonicnm 

krystall. 

Lycaconitio 

C„Hg^N,0, +2H,0(?) 

„        lycoctonnm 

amorph. 

Myoctonin 

C„H„K,0,-i-5H,0(?; 

„ 

Delpbiniu') 

C„H„NO,  (?) 

Delphininm  Staphysagria 

krystaU. 

Delphinoidin 

C.,H..Ji,0,  (?) 

amorph. 

Delphisin 

C„H„N,0,  (?) 

„ 

kryataU. 

StaphysagriD 

C„H„NO.  (?) 

„ 

amorph. 

— 

Delphininm  consolida 

— 

Hydrastin 

C„H„NO, 

Hydrastis  Canadensis 

kryatall. 

BerberiD 

C.„H„NO^ 

„ 

„ 

CanadiD*} 

C„H„NO, 

„ 

Nadeln. 

Damascenin  ') 

C,„H,jN08 

Nigella  daraascena 

kryatall. 

— 

Cimicifuga  racemosa 

» 

Isopyrin  ') 

— 

Isopyrum  thalictroides 

amorph. 

PBfludoisopyrin 

-■ 

krystaU. 

R 

oaaceae. 

Pyrarin ') 

— 

Pyms  s.  Sorbns  Aria 

— 

Ra 

Ifiaceae. 

China-Alka 

leide: 

Aricin 

C.,H„N,0. 

Verschiedene  Arten  und  Varietäten 
der  Gattung  Cinchona 

krrstall. 

Chinamin 

C,.H„N,0, 

,j 

„ 

ConchinamiD 

C„H„N,0, 

„ 

„ 

CbiDiD 

C,.H,.N,0, 

,, 

„ 

Chinidin 

C„H„N,0, 

„ 

„ 

Chiuicin«) 

C..H,.N,0, 

" 

" 

']  Die  Zusammensetzung  des  Aconitina  kann  z.  Z.  noch  nicht  als  mit  Sichorbeit  feetgestellt  be- 
Michnet  werden.  Der  von  Ehrenberg  und  Furrürst  angegebenen  Formel  stellen  neuerdini^  Freund 
und  Beck  (B.  B.  27  [1894],  S,  43.3,  720)  die  Formel:  C.^HijNO,,  entgegen  und  betrachten  das 
Aconitin  aU  ÄcetjlbenüoyUconin ;   C«HioNOb^  (s.  Aconitin}. 

•)  Wright  und  Laff.  COC.H» 

*|  Die  Alkaloide  der  Staphysattria-Samen  (Stephan skörner)  eind  z.  Z.  noch  sehr  ungenügend  unter- 
sucht. Eara  -  Htojanow  (Chem.-Zeitg,  1891,  S.  6)  gelangte  auf  Orund  seiner  Untersuchungen  zu 
foigendeD  Formeln:  Uelphininr  C„H„NO:  (?);  Delphinidin:  C„H»,NO,  l?l:  Delphinoidin: 
C,iiH.«NOj  (V). 

*)  E.  Schmidt,  Arch.  der  Pharm.  2S2  (1894),  S.  136. 

")  Schneider,  B.  B.  88  (1890)  Ref.  8.  3bQ. 

•)  Hartsen,  Journ.  de  Pharm,  et  de  Cbira.  17  (1872),  S.   169. 

')  Zaoon,  B*p.  Phwro.  «2,  3.  272. 

*)  Das  Obinioii]  scheidet  aicb  znnächgt  ala  Öl  ab,  wetcbei  später  krystallinisch  erstarrt. 
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Namen 

ZQMmmenMtaQ  ng 

Yorkomnien 

AggT^fatsastand 

Rubiaceae  (Fortsetzung). 

China-Alkaloide: 

Cincholin 

Verschiedene  Arten  und  Varietäten 
der  Gattung  Cinchona 

ölförmig 

Cinchonin 

CiqHjjNjO 

V 

krystall. 

Cinchonidin 

C,.H,,N,0 

>i 

11 

Cinchotin 

C,.H„N,0 

19 

yy 

Guscamin 

»» 

yj 

Cuscamidin 

jy 

amorph. 

CuscoDin 

C,3H„N,0,  +  2H,0 

15 

krystall. 

Cusconidin 

55 

amorph. 

Dicinchonin 

Cs8U*«N40, 

Cicosulenta  (?)  u.  Cinchona  succirubra 

11 

Diconchinin 

C4oU4<,N,0, 

11 

yy 

Uomocinchonidin 

C„H„N,0(?) 

Verschiedene  Arten  und  Varietäten 
der  Gattung  Cinchona 

krystall. 

Hydrochinin 

^«oH«eNgOj 

1» 

11 

Hydrochinidin 

^90^««^«^» 

11 

11 

Hydrocinchonin 

C„H,,N,0 

11 

11 

Hydrocinchonidin 

C,.H,,N,0 

11 

11 

Javanin 

Cinchona  Calisaya,  Var.  javanica 

11 

Paricin 

C„H,gN,0  +  2H,0 

Cinch.  succirubra  von  Darjeeling 

pulverig. 

Aribin 

C2«H,oN4  +  8H,0 

Arariba  rubra 

krystall. 

Chairamin 

C„U„N,0, 

Remijia  Purdieana 

11 

Conchairamin 

C««H,,N,0, 

^y 

11 

Chairamidin 

CgjUgjNgO^ 

') 

^y 

11 

Conchairamidin 

C,sH,,N,0, 

^y 

11 

Concnsconin 

CasHgeNiöi^ 

1» 

• 

yt 

Cinchonamin 

C,«H,,N,0 

11 

11 

Cinchonin 

C.,H„N,0 

yj 

y^ 

Chinin 

CjoHs^NjOg 

Remijia  pedunculata 

11 

Cupreln 

C,,H„(OH),N, 

yy 

yy 

Coffein  «) 

CsH^oN^O, 

Coffea  arabica 

11 

Coffearin*) 

11              jy 

Nadeln. 

Crossopterin 

Crossopteryx  Kotschyana  Fenzl.*) 

amorph. 

Emetin 

^80^40^**^5 

Cephaelis  Ipecacuanha 

» 

Cepha^lin 

yy 

krystall. 

^)  Diese  fünf  Alkaloide  krystallisieren  sämtlich  mit  1  H9O. 

*j  Das  Coffem  findet  sich  auTserdem  noch  in  Hex  paraguayensis  (Aquifoliaoeae),  Cola 
acuminata  Kolanüsse  (Sterculiaceae),  Paullinia  sorbilis  (Sapindaceae)  und  in  Thea  chinensis 
(Temströmiaceae). 

»)  Palladino,  Atti  della  Acad.  dei  Lincei  8,  1  (1894),  S.  1399. 

*)  Diese  auch  als  Cr.  febrifuga  s.  africana  bezeichnete  Rubiacee  ist  in  Abessinien  heimisch 
(O.  Besse,  B.  B.  11  [1878],  8.  1548). 
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Namtn 


ZuBammtnietsniig 


Vorkommen 


Rubiaceae   (Fortsetzung). 


China-Alkaloide: 


Erodin  ^) 
Esenbeckin  *) 
Hymenodyctin 

MoradeYn 

Palicoarin 


C|«H,3N0,,  (?) 


^88^40^9 


Esenbeckia  febrifuga  Martins 

Exostemma  floribnndnm 
Hymenodjctiou  excelsum  Wall. 

(Cinchon.  excels.  Roxb.) 

CinchoD.  Morado  Ruiz  (=  Cinch. 

purpurea  R.  n.  Pav.) 

Palicoaria  Markgrafii 


Agfl^egatsastand 


krystall. 


9> 


9» 


15 


Angastnrin 


in       I 
idin    L 


Evodin 

Casparin 

Cnsparidin 

Galipe'in 

Galipidin 

Harmalin 

Harmiu 

Pilocarpin 

Pilocarpidin 

Jaborin 


8 


) 


C,oH,oNO,,  (?) 

CeH,3N0,  (?) 
C,oH,,N03 
C,,H,,N03 
C.oHaiN03 
C,,H,,N03 
C,3H,,N,0 
C,3H,,N,0 

C,,H3,N,0, 


Rutaceae. 

a)  Rnteae. 

Cusparia  trifoliata  Engler  (Galipea 
officin.  Hancock) 

»1 

Pegannm  Uarmala 

11 
Pilocarpus   peunatifolius 

»1 
11 


krystall 

amorph, 
krystall. 

i> 

91 

hygroskopisch 
amorph. 


b)  Xanthoxyleae. 


Artarin 

C2iH,3N04  (?) 

Xanthoxylon  senegalense 

amorph. 

Berberin 

C2oHnNO, 

^           caribaenm 

krystall. 

^Lanthoxylin 

„           caroliniannm 

Sarracenin 


Sarraceniaceae. 


Sarracenia  purpurea 


>)  Oberlin  und  Schlagdenhau£fen,  1878. 

^)  Dieses  Alkaloid  wurde  nicht  aus  Esenbeckia  febrifuga  Martius^  sondern  aus  der  Cinchona 
Piton  (Martinique-  od.  St.  Lucia*China)  isoliert,  als  deren  Stamrapflanze  Exostemma  floribunduro 
(Cinchona  floribunda)  bezeichnet  wird.     Dieselbe  enthält  weder  Chinin  noch  Cinchonin. 

^  Diese  beiden  Basen  sind  noch  ungenügend  untersucht.  (Oberlin  und  Schlagdenhau£Pen,  Journ. 
de  Pharm,  et  de  Chim.  [3]  28  [1855],  S.  263.) 

*)  Die  vollständige  Litteratur  über  diese  vier  Alkaloide  findet  sich  in  der  Publikation  von 
Beckurts  und  Nehring,  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  591.    S.  auch  ßeckurts,  Ibid.  233  (1895),  S.  410. 

60* 
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Vaara 

Zui 

vmwtmatinag 

YorkoBMMi 

AgfTtg«lBm«UBd 

Pereirin  ^) 
Picramnin  *) 


Simarabaceae. 

Picramnia  ciliata  Hart. 
Cascara  amara 


amorph. 

n 


8olanaceae. 


Atropin 

Atropamin 

Belladonnin 

Oxytropin  (?) 

Pseudotropin 

Beta'in 

Capsicin 

Cholin 

Grandiflorin 
HyoBcyamin 

Mandragorin 
Nicotin») 
Nicotianin  ^) 
Scopolamin  *) 


Somnif erin  •) 
Solanin 


Solanoin 


CnHwNOj 

C17H21NO,  (?) 
CgHijNO, 
CgHi.NO 
C5H15NO3 

C,H,,N02 


C10H14N2 
CjsHsjNjOj  (?) 


C48H,,N0,,  (?) 


Cfta^ss^'^is  W 


Atropa  Belladonna, 
Datnra  Stramoniom 
Atropa  Belladonna 


rt 


Lycinm  barbarum 

Capsicom  annnnm 

Atropa  Belladonna,  Hyoscyamus  niger, 

Fabiana  imbricata  etc. 

Solanum  grandiflorum,  Yar.  pulverul. 

Atropa  Belladonna,  Datnra  Stramon. 

und  Hyoscyam.  niger 

Mandragora  officinalis 

Nicotiana  tabacnm 

Scopolia  atropoides,    Duboisia   myo- 

poroides,  Atropa  Belladonna,  Datnra 

Stramoninm 

Withalia  somnifera 

Solanum  tuberosum,  S.  ferox,  S.  nigrum. 

In  den  Eeimtrieben  von  Solan. 

tuberosum 

Solanum  tuberosum 


krystall. 
amorph. 


krystall. 


krystall. 


krystall. 

flüssig, 
krystall. 


krystall. 
amorph. 


Tbeobromin 


C,H,N,0, 


Sterculiaceae. 

I  Theobroma  Cacao 


krystall. 


*)  Liefert  eine  andere  Art  Cort.  Pereiro;  Peretti,  Journ.  de  Chim.  med.  26,  S.  162. 

2)  Cortex  Picramniae.  Thompson,  Jahresber.  f.  Pharmakognosie  1883,  S.  300.  Die  in  der  Litteratur 
sich  vorfindenden  Namen  Picraena,  Picrasma  und  Picramnia  bezeichnen  ein  und  dieselbe  Gattung, 
welche  von  Einigen  den  Anacardiaceae,  von  Anderen  den  Simarabaceae  zugezählt  wird. 

')  Nach  Petit  ist  das  von  Gerrard  und  Liversidge  aus  der  Pituri- Pflanze  (Duboisia  Hop- 
woodii,  Farn.  Solanaceae)  isolierte  Piturin  identisch  mit  Nicotin.  Auch  Ladenburg  hält  die 
Identität  beider  Basen  für  wahrscheinlich  (Ann.  Chem.  Pharm.  206  [1881],  S.  274).  Erwiesen  ist 
dieselbe  jedoch  noch  nicht. 

^)  Die  Existenz  dieses  Alkaloides  ist  noch  nicht  mit  Sicherheit  nachgewiesen. 

*)  E.  Schmidt,  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  15  (1892),  S.  174;  Arch.  der  Pharm.  S.Fam.  Solanaceae 
und  im  zweiten  Abschnitt,  S.  263:  Scopolamin. 

•)  Trehut,  1886. 
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Kamen 


Loturin 

Collotnrin 

Lotoridin 


Coffein 
Theophyllin 


Chaerophyllin  *) 

Cicotin 

Coniin 

Methylconiin 

Conhydrin  •) 

Psendoconhydrin 

Cynapin  *) 

Onanthin 

Pastinacin*) 


Base  nnbenannt^) 


Cannabinin  ®) 
Hopfen-Alkaloide 


Viticin ') 
Castin 


Anchietin 
Violin 


^ZuMUBmensetiiing 


Yorlcommeii 


S  ty  r  ac  ace  ae. 

Symplocos  racemosa  Roxb. 


n 


Ternströmiaceae    (Camelliaceae). 


C»H,„N,0, 
C,H,N,0, 


Thea  chinensis 


n 


CgH„N 
CgH„(CH,^N 

CgH^NO 


Umbelliferae. 

Chaerophyllnm  bnlbosnm 

Cicnta  virosa 

Coninm  macnlatnm 


99 


»» 


1? 


Aethnsa  Cynapinm 
Oenanthe  fistnlosa 
Pastinaca  sativa 


Urticaceae. 
B,)  Urticeae. 


Urtica  urens  u.  U.  dioeca 


b)  Cannabineae. 

Cannabis  indica  n.  C.  sativa 
Haranlus  Lnpulns 

Yerbenaceae. 

Yitex  Agnus  castus 

y  i  0 1  a  c  e  a  e. 

Anchietea  salnbris 
Viola  odorata 


AggregftizasUnd 


krystall. 


w 


flüssig. 


91 


99 


krystall. 


»1 


krystall. 


amorph. 


91 


krystall. 


*)  Polstorff,  Arch.  der  Pharm.  [2]  18,  S.  176. 

*)  In  den  Blüten. 

«)  Mag.  f.  Pharm.  20,  S.  357. 

*)  Wittstein,  Rep.  Pharm.  68,  S.  15. 

^)  Oddo  und  Lomonaco,  Atti  Accad.  Lincei,  1892. 

*)  Dieses,  auch  als  T  e  tan  oc annabin  bezeichnete  Alkaloid  ist  noch  nicht  im  reinen  Zustand 
isoliert  worden.  Nach  Jahns  (Arch.  der  Pharm.  225  [1887])  kommt  in  Cannabis  indica  lediglich 
Cholin  vor. 

^  Landerer,  Rep.  Pharm.  54,  S.  90. 
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HiDsicbtlich  der  phamiakognostischen  Be- 
schreiboDg  der  die  vorerwähnten  Alkaloide 
liefernden  Drogen  mnfs  es  hier  genOgen,  aof 
die  in  der  Anmerkung^)  angeführten  Special- 
werke zu  verweisen. 

Das  allgemeine  Verhalten  der  Alkaloide 
gegen  die  wichtigsten  Gmppenreagentien  wurde 
bereits  auf  S.  28  besprochen.  Auf  die 
Wiedergabe  sonstiger  allgemeiner  Reak- 
tionen, wie  z.  B.  der  von  Mandelin  tabellarisch 
zusammengestellten  Farbenreaktioneu  der  Alka- 
loide glauben  wir  —  mit  Rücksicht  auf  den 
für  das  vorliegende  Werk  vorgesehenen  Umfang 

—  um  so  eher  verzichten  zu  dürfen,  als  dieselben 
von  nur  untergeordneter  Bedeutung  sind.^) 

L  Kryptogamae. 
Fmigi. 

Seeale  eornntmil.  —  Die  neueren  Unter- 
suchungen von  Keller  und  von  Tanret  machen 
es  sehr  wahrscheinlich,  dafs  das  Mutterkorn 
neben  dem  im  Pflanzenreiche  weit  verbreiteten 
Chol  in  (Brieger)  —  auf  dessen  Gegenwart 
auch  der  beim  Erwärmen  von  Mutterkom- 
pulver,  bezw.  -Extrakt  mit  Kalilauge  sich 
liemerkbar  machende  Trimethylamingeruch 
''Geruch  nach  Häringslake)  zurückzuführen  ist 

—  nur  ein  einziges  specifisches,  allerdings 
unter  gewissen  Bedingungen  leicht  veränder- 
licbe?  Alkaloid:  das  Ergotinin  (Cornutin 
nach  Keller)  enthält.  Infolge  der  unter  dem 
Einflufs  von  Säuren  leicht  eintretenden  Ver- 
änderung dieser  Base  ist  es  auch  verständlich, 
dafs  die  in  den  letzten  30  Jahren  ausgeführten 
Untersachnngen  des  Mutterkorns  eher  eine 
grofse  Zahl  nur  scheinbar  neuer  Bestandteile 
mit  neuen  Namen,  als  wohl  charakterisierte 
Verbindungen  zu  Tage  gefördert  haben.  Nach 
Tanret'*)  sind  die  bisher  als  Ergotin  und 
Ekbolin,*)  Ergotinin,*)  Pikrosklerotin«) 
und  Cornutin')  beschriebenen  basischen 
Mutterkornbestaudteile  sämtlich  identisch  mit 
Ergotinin  (Cornutin  nach  Keller).    Anderer- 


seits haben  zuerst  Gehe  n.  Co.,^)  auf  Grund 
der  Beobachtung,  dafs  ein  versuchshalber  von 
Ergotinin  befreites  Mutterkorn,  auf  Kobertsches 
Cornutin  verarbeitet,  keine  Ausbeute  lieferte, 
diese  demnach  ganz  vom  Gehalte  des  Mutter- 
korns an  Ergotinin  abhängt,  die  Ansicht  ver- 
treten, dafs  das  von  Kobert  isolierte  amorphe 
Cornutin  sich  erst  ans  dem  Ergotinin  bei  der 
Herstellung  durch  Einwirkung  von  Reagentien 
bildet.  Diese  Annahme  ist  neuerdings  von 
Keller^  bestätigt  und  dahin  präcisiert  worden, 
dafs  im  Cornutin  von  Kobert  ein  durch  Säuren 
verändertes  Ergotinin  vorliegt. 

Ein  flüchtiges,  dem  Coniin  ähnliches  Mntter- 
komalkaloid  wurde  von  Winckler  beschrieben. 

Das  reine  Ergotinin  (Cornutin  nach  Keller) 
ist  eine  krystallisationsfähige  Base  von  der  Zu- 
sammensetzung: C,jjH^^N^0,2  (Aeq.  Formel) 
(Tanret).  Nach  Keller  besitzt  es  eine  schwach,  aber 
deutlich  alkalische  Reaktion,  während  Tanret 
das  Ergotinin  als  eine  neutral  reagierende 
Verbindung  beschreibt,  die  aber  trotzdem  ein 
Chlorhydrat  der  Formel:  C^^^H^^N^Oj^  .  HCl 
zu  bilden  vermag.  Eine  charakteristische 
Reaktion  auf  Ergotinin  ist  neuerdings  von 
Keller^**)  mitgeteilt  worden:  Wird  gepulvertes 
Mutterkorn  mit  Äther  kräftig  geschüttelt,  nach 
15  Minuten  abfiltriert  und  das  Filtrat  mit 
ca.  10  Tropfen  (nicht  mehr!)  Salzsäureäther 
(5cc  konz.  Salzsäure  und  100  cc  Äther  ge- 
schüttelt und  dekantiert)  versetzt,  so  fällt 
Ergotininchlorhydrat  in  gelben  Flocken 
aus.  Diese  werden  auf  einem  kleinen  Filter 
gesammelt,  mit  etwas  Äther  gewaschen  und 
hierauf  in  2  cc  Eisessig  gelöst.  Schichtet  man 
nun  diese  Lösung  auf  konzentrierte  Schwefel- 
säure und  setzt  eine  Spur  Ferrichloridlösung 
hinzu,  so  entsteht  eine  prachtvolle  azurblaue 
Färbung.  Diese  Reaktion  läfst  sich  schon  mit 
1  g  Mutterkorn  ausführen. 

Neben  den  basischen  Bestandteilen  ent- 
hält das  Mutterkorn  noch  verschiedene,  nicht 
basische   Verbindungen.      Zu   diesen   gehören 


*)  F.  A.  Flückiger,  Pharmakognosie  des  Pflanzen- 
reichfl,  3.  Aufl.  1891,  Berlin,  R.  Gaertner's  Verlag. 

W.  Marm6,  Lehrbuch  der  Pharmakognosie  etc. 
Leipzig,  1886,  Verlag  von  Veit  &  Co. 

Flückiger-Giacosa,  Compendio  di  Farmacognosia, 
Torino,  1888. 

Real-Encyklopädie  der  ges.  Pharmacie,  10  Bände, 
1886-1891. 

Hager-Fischer-Hartwich,  Kommentar  zum  Arze- 
neibuch  f.  d.  D.  R.  3.  Aufl.  1891-1892. 

Tschirch-Oesterle,  Anatom.  Atlas  der  Pharma- 
kop:no8ie  und  Nahnin^smittelkunde;  Leipzig, 
1894-1895,  Verlag  von  T.  0.  Weigel  Nachf. 

Hanbury  u.  Flückiger,  Histoire  des  drogues 
d'origine  vcg^tale,  2  Bände,  1878. 

')  Eine  ausführliche  Tabelle  über  die  Empfind- 
lichkeitsgrenzen der  Farbenreaktionen  der  Alka- 


loide findet  sich  in  der  Real-EncykL  der  ges. 
Pharm.;  s.  auch  Pharm.  Centralh.  28  (1887), 
S.  449. 

»)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5]  80  (1894), 
S.  229;  s.  auch  Ref.  Pharm.  Centralh.  86  (1895), 
8.  403. 

*)  Wenzell,  1865. 

*)  Tanret,  1875.  S.  auch  Denzel,  Arch.  der  Pharm. 
222  (1884),  S.  49  u.  314. 

•)  bragendorff  und  Podwissotzky,  Arch.  f.  ex- 
perim.  Pathol    und  Pharmak.   6   (1876),   S.  154. 

')  Kobert,  B.  B.  18  (1885),  Ref.   S.  77  u.  482. 

*)  Handelsbericht,  Sept.  1894,  S.  48. 

•)  Schweiz.  Wochenschr.   f.    Chem.   n.   Pharm. 
1895,  S.  303;  s.  auch  Pharm.  Centralh.  86  (1895), 
S.  511. 
10)  1.  0. 
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der  als  Skl«rerythrin  bezeichnete  rote 
Hatterkoinfarbstoff,  die  SklerotinsAure  (in 
reinerer  Form  identiBCb  nrit  Ergotinsäare), 
die  Sphacelineäure  von  Robert  ond  endlich 
das  neuerdings  isolierte  Spasmotin  (Spas- 
motoxinoderSphacelotoKio).  Diese  letztere 
Verbindang  —  ein  gelbes  Pulver  von  sauerem 
Charakter  —  ist  insofern  von  besonderem 
Interesse,  als  dieselbe  mit  dem  Ergotinin  eine 
Verbindung  eingeht,  in  der  beide  Körper  ver- 
mutlich auch  in  dem  Mutterkorn  enthalten 
sind. ') 

Nach  Hartwich*)  enthalten  anch  die  auf 
Holinia  coerulea  Mönch  (Gramineae)  vor- 
kommenden Sklcrotien  von  Claviceps  micro- 
cephala  Wallr.  Ergotinin  (Cornutin  nach 
Keller)  nnd  zwar  selbst  in  einem  höheren 
Prozentsätze  als  das  gewöhnliche,  ans  den 
Sklerotien  der  anf  Seeale  cereale  wachsenden 
Claviceps  purpurea  bestehende  Mutter- 
korn. Die  nach  der  Keller'schen  Vorschrift") 
ausgeführten  Bestimmungen  ergaben  folgende 
Gehalte  an  Ergotinin: 

I.  Molinia-Matterkorn  (Cl.  microcephala) : 
0,81  Proz. 

IL  Secale-Mntterkoru  (Cl.  purparca):') 

a)  Russisches  Mutterkorn  0,315  Proz. 

b)  Österreichisches  „  0,^5      „ 

c)  Spanisches  „  0,2(B      „ 

d)  Deutsches  „  0,130—0,157  „ 

e)  Schweizerisches  „  0,09.5      „ 

II.  Fhanerogamae. 

A.  6f mnospermae. 
Onetaceie. 
ilkalolde  der  Ephedn-Arteo.  —  Ver- 
schiedene, anf  Japan,  in  Sad-  nnd  West- 
Transkankasien,  Bessarabien,  in  der  Wallacbei 
nnd  in  fast  ganz  Sad-Asien  vorkommende 
Arten  der  Gattung  Ephedra  enthalten  drei 
Alkatoide : 

1.  Ephedrin:  C,oH,bNO.  — Dasselbe  wurde 
zuerst  von  NagaY^)  aus  Ephedra  vulgaris, 
später  von  E.  Merck^  auch  aus  Ephedra 
vulgaris,  Var.  helvetica  isoliert  und  von 
diesem  Letzteren  eingehender  untersucht.  Die 
Base  bildet  eine  weifse,  krystallinische  Masse, 
welche  bei  etwa  255"  ohne  Zersetzung  siedet 


und  sich  leicht  in  Alkohol,  Äther  und  Wasser 
—  in  letzterem  unter  Hydratbildung  —  löst, 

DasCblorhydrat:C,„HjjNO.  HCl  bildet 
weifse,  in  Wasser  leicht  lösliche  Nadeln.  Es 
wirkt  mydriatisch  und  wird  daher  allein,  oder 
in  Verbindung  mit  dem  analog  wirkenden 
Ilomatropin  unter  der  Handelsbezeichnung 
Mydrin,  bei  Untersuchungen  der  Netzhaut 
empfohlen  (s.  S.  256). 

Das  Mydrin^)  —  Ephedrin-Homatropin- 
chlorhydrat  —  bildet  ein  weifses,  in  Wasser 
lösliches  Pulver, 

Das  Chloroplatinat: 

(CioH^NO  .  HCl),  .  PtCl^ 
wird  aus  der  konzentrierten  wässerigen  Lösung 
in  Form  langer,  verfilzter  Nadeln  erhalten, 
welche  bei  183  — 184"  schmelzen  und  in  Wasser, 
Alkohol  und  Ätheralkohol  sehr  leicht  löslich 
sind. 

Das  Chloraurat:  C.^HuNO.  HCl.  AuCI, 
bildet  gelbe,  bei  128 — ISl**  schmelzende  Nadeln. 

Nitrosoephedrtn  —  durch  Einwirkung  von 
Natriumnitrit  anf  das  Chlorhydrat  der  Base 
in  sauerer  Lösung  erhalten  —  bildet  lange, 
farblose  Nadeln. 

Mit  Alkyljodiden  verbindet  sich  das  Ephe- 
drin zu  entsprechenden  D ialky lamme ninm- 
basen. 

Beim  Kochen  mit  Goldchlorid  am  Kück- 
flufsktihler  erleidet  das  Ephedrin  Zersetzung 
unter  Bildung  von  Benzaldehyd  und  Methyl- 
amin. Eine  analoge  Spaltung  bewirkt  konzen- 
trierte Salzsäure.  Diese  Spaltungsprodukte 
sind  sonach  die  gleichen,  wie  die  von  Laden- 
burg and  Oelschlägel  aus  Pseudoephedrin  er- 
haltenen (s.  unten), 

2.  Pseudoephedrin:  C,oH,^NO.  —  Dieses 
mit  dem  Vorhergehenden  isomere  Alkaloid 
wurde  von  E.  Merck  aus  Ephedra  vulgaris 
und  aus  einer  zweiten,  nicht  nüher  bezeich- 
neten Art  der  Gattung  Ephedra  isoliert  und 
von  Ladenbuig  und  Oelschlägel^)  näher  unter- 
sucht. 

Zur  Darstellung  dieser  Base  wird  die  Droge 
mit  80-proz.  Alkohol  extrahiert,  der  Alkohol 
abdestilliert  nnd  dem  mit  Ammoniak  aufge- 
nommenen Rückstand  das  Alkaloid  durch  Aus- 
schütteln mit  Chloroform  entzogen.    Die  nach 


')  Gehe,  1.  c,  S.  49.  i; 

*)  Schweiz.  Wochenscbr.  f.  Chem.  u.  Pharm,  i! 
SS  (1895),  8. 13;  t.  auch  Pharm.  Centralh.  8«  (1895),  ;; 

8. 81.  I! 

')  Schweiz.   Wocbftnschr.  f.    Chem.    u.    Pharm.   l| 

82  (1894),  8.  121  u.  133,  |, 

•)  Ibid.  S.  135.  " 


,   No.  31;    Ret. 

1889\   8.  177, 

•)  B.  Merck's  Jahreaber.  f.  1893,  Januar  1894, 

.  13. 

I       ')  E.  Merck's  Jahresber.  f.  1894,  Januar  1895, 

I  3.  81. 

■)  B.  3.  22  (1889),  S,  J8^3;  Ref.  Suppl.  Ann. 
I  1891,  8.  433. 
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Kamen 


ZaMtmmenMtzung 


YorlcomiBeB 


AggragatKuitand 


c)  Mimoseae. 


Paa^in  ^) 


C,,H,,N,0,  (?) 


Pentaclethra  macrophylla  (Graine 
d*  Owala) 


krystall. 


Alkaloide  einiger  ostindischer  Legaminosen.^) 


Sophorin  •) 

Matrin*) 
Erythrin 

Base  anbenannt 


n 


n 


C,iH,4N,0 


C,.H«N,0 


Sophora  tomentosa, 

„        speciosa 

„        angastifolia 

Erythrina  (s.  Stenotropis)  BroteroY 

Hassk. 

Crotolaria  retnsa  L. 

Acacia  tenerrima  Jangh. 

Pithecolobiam  Endl. 


krystall. 

krystall. 

Das  Sulfat 
krystallisiert. 

amorph. 

Salze 
krystallisieren. 


Lobelin 


Lobeliaceae. 

Lobelia  inflata 


flüssig. 


Strychnin 

Brucin 

Curarin  *) 

Tubocurarin  T 

Cnrin  [ 

Akazgin  "^ 

Spigelin  ®) 
Gelseminin  •) 


') 


C„H„N,0, 


L  oganiaceae. 

Strychnos  Nox  vomica 


C,3H,,N,0,+4H,0 
CjgHj^NOg 


Strychnos  toxifera 


n 


^22^26^2^8 


Akazga  oder  Bounda  oder  Icaja  del 

Gaben  (Gattung  Strychnos) 

Spigelia  marylandica 

Gelsemium  sempervireus 


krystall. 
amorph 
krystall. 


krystall. 


M  e  1  i  a  c  e  a  e. 


Azadirin 


Melia  azadirachta 


')  E.  Merck's  Jahresber.  f.  1894,  Januar  1895,  S.  11. 

«)  Greehoflf,  B.  B.  28  (1890),  S.  3538. 

<)  Plagge,  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  561:  282  (1894),  S.  444.  Neuere  Untersuchungen 
des  genannten  Forschers  (Ibid.  288  [1895],  S.  430)  haben  auch  für  das  Sophorin  die  Identität  mit 
Cytisin  ergeben. 

*)  Plugge,  Arch.  der  Pharm.  288  (1895),  S.  441.  Nach  der  von  Nagai  aufgestellten  Formel  des 
Matrins:  dsHtiNsO  wäre  dasselbe  isomer  mit  dem  Lupanin  von  Soldaini. 

»)  R.  Boehm,  Ludwig-Festschrift,  Leipzig,  1886,  Veri.  v.  F.  C.  W.  Vogel;  E.  Merck^s  Jahresber. 
f.  1894,  Januar  1895,  8.  56. 

*)  R.  Boehm,  Das  südamerikan.  Pfeilgift  Curare,  Abhandlungen  der  Egl.  Sachs.  Ges.  d.  Wissen- 
schaften 22  (1895),  S.  201.    Im  Buchhandel  bei  S.  Hirzel,  Leipzig. 

'j  Dudley,  Amer.  Cham.  Joum.  Band  1. 

"i  Identisch  mit  Strychnin? 

»)  L.  Spiegel,  B.  B.  26  (1893),  S.  1054;  L.  Spiegel  u.  M.  Goeldner,  Ber.  der  deutsch.  Pharm. 
Gesellsch.  (R.  Gärtner's  Verlag),  5  (1895),  S.  81  u.  330.  S.  auch  die  Monographie  von  Albertoni  u. 
Guareschi,  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.,  1885.  Thompson  (B.  B.  20  [1887],  Ref.  S.  332)  gab  dem 
Gelseminin  die  von  vornherein  unmögliche  (s.  Anm.  4,  S.  463)  Formel:  C54H«9N40i9.      (H.  Ks.-Kna.) 
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Nunea 


Menispenmii 
Paramenispermin 
Berberin 
Coclaurin  ^) 
Pelo8in(=Buxin?) 


ZvMtnnenseiBung 


Yorlcommeii 


MeDispermaceae. 


C,gH,,N,03  (?) 


C,,H,,NO, 


Anamirta  Coccalas 

Coccolas  palmatas 

Cocculus  laurifolius 

Botryopsis  platyphylla  St.  Hil. 
Cissampelos  Pareira  L. 


Aggregstsnstand 


krystall. 


« 


amorph. 


Atherospermin  *) 
Boldin 


Jambosin 
Pelletierin(Punicin) 

Isopelletierin 

MetbylpelletieriD 

PseadopelletieriQ 
(Granatonin) 


Napharin 


Monimiaceae. 


C8oH40^\0,  (?) 


C,oH,,N03  (?) 

C^H„NO 
C^Hj^NO  -|-  2H80 


Atherosperma  moschatum  Labill. 
Peumus  boldas  (Boldoa  chilensis) 


Myrtaceae. 

Myrtos  Jambosa 
Panica  Granatum 


w 


w 


n 


n 


n 


Nymphaeaceae. 
OjgHj^NgOg  (?)         I  Nuphar  luteam  (Nymphaea  lutea) 


amorph. 


flüssig. 

n 


n 


krystall. 


amorph. 


Pap 

averaceae. 

Codamin 

C.0H.5NO, 

Papaver 

somniferum 

(Opium) 

Codeln 

C,,H,,N03 

n 

Gnoscopin  ^) 

C22H23NO, 

n 

Hydrocotamin 

C,A,N03 

n 

Kryptopin 

C.iH„NO, 

n 

Lantbopin 

C„H„NO, 

n 

Laudanin 

C,«H„NO, 

» 

Laadanosin 

C,,H„NO, 

n 

Mekonidin 

C„H,,NO, 

w 

Morphin 

^'.tHi.NO, 

w 

Narcel'n 

CjgH^NO, 

» 

Narkoün 

CjjHjgNO, 

1» 

Oxynarkotin 

CgjHggNOg 

jj 

krystall. 


n 
n 
n 
n 

n 


amorph, 
krystall. 


n 

99 


>)  Greshoff,  Apoth.-Zeitg.  1894,  11  S.  100. 

•)  Das  AtberospermiD  wäre  nach  obiger  Formel  isomer  mit  Emetin.     (H-  Kr.-Kr8e.) 

*)  Nach  neueren  Untersuchungen  von  T.  und  H.  Smith  (Pharm.  Journ.  and  Trans.  1893,  No.  1187, 
S.  1794)  entspricht  die  Zusammensetzung  des  Gnoscopins  nicht  der  bisher  angenommenen  Formel: 
OtiHseNflOii,  sondern  dem  einfacheren  Ausdruck:  C28Hfl8N07,  wonach  dasselbe  als  ein  Isomeres  des 
Narkotins  ersoheint.    (h.  Ks.-Krte.) 
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Sieden,  so  gebt  die  anfangs  gelbe  Farbe  der 
Flflssigkeit  in  olivengrfln,  bezw.  —  bei  kon- 
zentrierten Lösungen  —  in  ein  reines  Grfln 
über.  Schüttelt  man  hierauf  die  Flüssigkeit 
nach  dem  Erkalten  mit  Chloroform  ans,  so 
färbt  sich  letzteres  rubinrot,  während  die 
wässerige  Lösung  ihre  schöne  grüne  Farbe 
beibehält  (Zeisel). 

Die  Reaktionen  des  Colchicins  sind  beson- 
ders von  Dannenberg^)  untersucht  worden. 

Colchlcein :  C,iH„NO^  -f  Va  H,0.  — 
Diese  zweite  Colchicum -Base  wurde  daraus 
zuerst  im  Jahre  1856  von  Oberlin  dargestellt. 
Das  Colchiceln  ist  als  ein  Zersetzungsprodukt 
des  Colchicins  zu  betrachten,  aus  welchem  es 
auch  künstlich  durch  Behandeln  mit  verdünn- 
ten Säuren  oder  mit  Barytwasser  (Hübler)  er- 
halten werden  kann. 

Das  Colchiceln  bildet  in  Wasser  fast  un- 
lösliche Nadeln  oder  Blättchen.  Es  ist  nicht 
giftig  und  schmilzt  wasserhaltig  zwischen  139 
bis  141**,  wasserfrei  bei  172®. 

Unter  dem  Einflufs  von  Mineralsäuren  zer- 
fällt das  Colchiceln  in  Methylalkohol,  Essig- 
säure und  Apocolchicein. 

Konstitution   des   Colchicins.   —  Die 

bereits  oben  erwähnten  Arbeiten  von  Zeisel 
haben  zu  folgenden,  für  die  Konstitution  des 
Colchicins  und  ColchiceTns  wichtigen  Resultaten 
geführt : 

1.  Das  Colchicin  enthält  vier,  das  Col- 
chiceln hingegen  nur  drei  Methoxyl- 
gruppen:  —  OCH3. 

2.  Während  sich  ferner  das  Colchicin 
Phenolphtalein  gegenüber  wie  eine  neutrale 
Verbindung  verhält,  besitzt  das  Colchiceln 
unter  den  gleichen  Verhältnissen  den  Charak- 
ter einer  einbasischen  Säure. 

3.  Wird  Colchicin  mit  verdünnter  Natron- 
lauge zum  Sieden  erhitzt,  so  geht  es  unter 
Abspaltung  von  einem  Molekül  Methylalkohol  in 
Colchiceln natrium  über,  indem  nur  eine  der 
vier  vorhandenen  CHj-Gruppen  abgespalten 
und  durch  Natrium  ersetzt  wird. 

Auf  Grund  dieser  Beobachtungen  gelangt 
Zeisel  zu  der  Scblufsfolgerung,  dafs  das  Col- 
chiceln eine  freie  Carboxylgrnppe 
enthält,  demnach  den  Charakter  einer 
Monocarbonsäure  besitzt,  und  dafs  das 
Colchicin  als  der  Methylester  des 
Colchicelns  zu  betrachten  ist. 


Dieser  Auffassung  entsprechen  sonach  die 
Formeln : 

Colchiceln  :  C5oHi2N04  .  COOH 

Colchicin  :     C5oH22N04  .  COOCHs 

oder,  mit  Berücksichtigung  der  in  beiden 
Basen  gleichartig  vorhandenen  drei  Methoxyl- 
gruppen : 

/(OCHs)s 
Colchiceln:  CnHisNO/ 

\COOH 

/(0CHs)3 
Colchicin:  C|7Hi3NO<( 

\cOOCH3. 

Die  Gegenwart  einer  — COOCHs-Gruppe 
im  Colchicin  wird  femer  durch  das  Verhalten 
der  beiden  Basen  gegen  alkoholisches  Am- 
moniak bestätigt.  Während  Colchiceln  damit 
nicht  verändert  wird,  geht  Colchicin  in  die 
als  Colchicamid   bezeichnete  Verbindung : 

C,5H9(OCH3)3(NHCOCH3)(CONH2) 

über  (s.  u.). 

Durch  Behandeln  mit  der  3 — 4  fachen  Menge 
Salzsäure  von  1,15  spec.  Gew.  im  Wasserbade 
wird  Colchiceln  in  mehrere,  als  Säuren  charakte- 
risierte Verbindungen  übergeführt.  Zunächst 
entsteht  unter  Abspaltung  eines  Moleküls  Essig- 
säure (für  je  1  Mol.  Base)  die  Trimethyl- 
colchicinsäure  und  hierauf  aus  dieser  — 
infolge  des  Austritts  einer,  bezw.  sämtlicher 
vorhandener  OCH3-Gruppen  als  Methyl  — 
(bezw.  gleichzeitig  mit  jener)  die  Dimethyl- 
colchicinsäurc  und  endlich  die  Colchicin- 
säure. 

Zeisel  nimmt  an,  dafs  die  als  Essigsäure 
austretende  Acetylgruppe  im  Colchicin,  bezw. 
Colchiceln  in  Form  einer  acetylsubstitutierten 
Amidogruppe  enthalten  ist  und  giebt  demge» 
mäfs  die  unter  dem  Einflufs  verdünnter 
Säuren  oder  von  Barytwasser  vor  sich  gehende 
Umwandlung  des  Colchicins  in  Colchiceln  durch 
die  Gleichung  wieder: 


|(OCH3)3 

C,5H9{NH  .  COCH3  -f  H2O  =  CH3 
ICO.OCH3 

ColoEioin. 


OH 


H"  C15H9, 


(OCH3)3 

NH .  COCH3 
COOH 


Colohioeia. 


..  *)  Zeitschr.  f  anal.  Chem.  18  (1879),  S.  129. 
Über  die  Eigenschaften  und  Reaktionen  des  Col- 
chicins, seinen  gerichtlich -chemischen  Nachweis, 
die  Untersuchungen   von   Zeisel  u.  s.  w.    s.    auch 


Enciolop.  Chim.,  Sappl.  Annaale,  1889,  S.  297. 
Über  die  Farbenreaktionen  des  Colchicins  vergl. 
Fluokiger,  Reaktionen,  und  Barillot,  B.  B.  27  (1894), 
Ref.  S.  763. 
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Der  im  Colcblceln  enthaltene  HydroxylreBt 
gehört  einer  Carboxylgrnppe  an  und  ist  nicht 
nnr  ein  Hydroxyl  mit  Phenolcharaktcr. 

Die    zwischen    dem   Colchiccin,    Colchicin, 
Colchicamid  und  den  drei  Colchicin  säuren  be- 
stehenden   Beziehnngen    kommen    sonach    in 
folgenden  Formeln  zum  Ansdrnck: 
rOH 
OH 
Colchicinsanre :     C|.Hb  iOH 


(OH 
OCH, 
Dimethylcolchicinsftnre :       C,jH,  {OCH, 
NH, 

ICOOH  I 

((OCH,)j 
Trimethylcolcbicinsftnre :     C,sHg  i"" 


Colchiceln  oder  Acetyltri-  CisH^ 
metbylcolchicinsäure  i 


Colchicin  oder  Metbyt&ther  C,sHg 
des  Colchiceius: 


'COOH 
((OCH,], 
(NH.COCH3 
'cOOH 
(COCHj), 
NH.COCH, 


Amid  des  Colchiceins : 
(Colchicamid) 


|(OCHj)s 

' JNH.COCHj 

'CONH,. 

Auf  synthetischem  Wege  gelangten  Jobanny 
und  Zeisel  zum  Colchicin,  indem  sie  Colchi- 
ce'in  mit  Metbyljodid  nud  Natriummethylat 
(bezw.  Natrium  in  methylalkoholischer  Lösung) 
auf  100"  erhitzten.  Nebenher  bildet  sich  hierbei 
Uethylcolchtcia : 

iCOCHs), 
/CH3 
**< 
\cOCH3 
COOCHa, 

welches  seinerseits  durch  Behandeln  mit  Salz- 
säure in  Met hylcolchicefn: 
((OCH,), 
/CH, 
N< 
NX)CH3 
COOH 
tlbergeflthrt  werden  kann. 

Durch  diese  Untersuchungen  üud  somit 
einesteils  die  zwischen  dem  Colchicin  und 
Colchicefn  bestehenden  genetischen  Beziehungen 


j  sicher  gestellt  worden,  anderenteils  machen 
dieselben  aber  auch  die  Annahme  sehr  wahr- 
scheinlich, dafs  beide  Basen  keine  Pyridioab- 

kömmlinge  sind,  sondern  dafs  in  ihnen  beiden 
der  Stickstoff  in  Form  einer  acetyl substituierten 
Ämidogruppo  enthalten  ist.  Fdr  die  voll- 
ständige Aufklärung  ihrer  Konstitution  bedarf 
es  sonach  noch  der  Ennittelung  der  Natnr 
des  Ato  m  komplex  es :  CieHg,  sowie  derjenigen 
der  relativen  Stellung  der  fünf  substituierenden 
Gruppen. 

Qoantltatfre  Bestlmmnng  d«B  Golcbf- 
ciD8lniColchieani-8anieD(nachA.Kremel.)*) 

20,0  g  der  nicht  zerkleinerten  Samen  worden 
2  Stunden  lang  im  Soshlet'schen  Extraktions- 
apparat  mit  90-proz.  Alkohol  ausgezogen.  Das 
alkoholische  Extrakt  nebst  dem  zum  Nach- 
waschen  des  Extraktionskolbens  verwendeten 
Alkohol  wird  hierauf  in  einer  Porzellanschale 
nach  Zugabe  von  36  cc  Wasser  im  Wasser- 
bade  bis  auf  10  — 15cc  eingeengt,  die  ver- 
bleibende wässerige  Flüssigkoit  filtriert  und  dem 
Filtrat  nebst  Waschwässeru  das  Colchicin  durch 
zweimaliges  Ansschttttelu  mit  Chloroform  ent- 
zogen. Der  nach  dem  Verdunsten  der  filtrierten 
Chloroformauszttgo  in  einem  tarierten  Gefäfse 
verbleibende  Rückstand  wird  nochmals  —  um 
etwa  gebildetes  Colchicin-Chloroform: 

CjjHjjNOg  .2CHGIj 
zn  zersetzen  —  mit  wenig  Wasser  aufgenommon, 
hierauf  wieder   zur  Trockene   verdampft  und 
der  VerdunstungsrQckstand  Aber  Schwefelsäure 
bis  zur  Gewichtskonstanz  ausgetrocknet. 

Der  Coleb icingehalt  einjähriger  Samen  be- 
trägt nach  Kremel  0,38—0,52  Proz. 

Teratrani-Alkaloide.  —  Von  den  zahl- 
reichen, die  Gattung  Veratrnm  bildenden 
Arten:  V.  SabadiUa,  V.  album,  V.  viride,  V. 
Lobeliauum,  V.  nigrnm  ist  besonders  Vera- 
trum SabadiUa  in  medizinisch-pharmacentischer 
Hinsicht  wichtig. 

Teratrom-Sabadllla  (Vcratmm  officioale 
Schldl.,  Schoenocaulon  officinale  Asa  Gray, 
SabadiUa  ofGcinarum  Brandt,  Asagraya  offici- 
nalis).  ^  Nachdem  im  Jahre  1818  Meifsner 
und  unabhängig  von  diesem  im  darauffolgenden 
Jahre  Pelletier  und  Caveutou  eine  amorphe 
Base:  das  Veratrin  —  ersterer  aus  dem 
Sabadillsamen,  letztere  aus  diesem  und  aufser- 
dem  auch  aus  Veratrum  album  dargestellt 
hatten,  isolierte  im  Jahre  1834  Couerbe  ans 
dem  Sabadillsamen  noch  zwei  weitere  Uaseo; 


ur  Prüfung    der  Ar: 
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du  Sabadillin  nad  du  Sabadillin- 
hydrat.  Im  Jahre  1856  stellte  Meruk  aas 
dksem  amorpheu  Basengemiach  ein  kiyatalii- 
Biei1«B  Allcaloid  dar,  dem  er  nun  den  Namen 
VerAtriD  beilegte,  während  das  amorphe 
Basengemenge  nnterderBezeichunog:  Vera  tria 
in  den  Handel  gebracht  wurde.  Neben  dem 
krjBtallüicrten  Vcratrin  von  Uerck  nod  dem 
Sabadillin  von  Uouerbe  beschrieb  dann 
Weigcliii  im  Jalire  1H71  eine  dritte  neue  Rase ; 
du  Sabatrin.  Die  im  Jahre  1876  von 
Schmidt  nnd  Koegipen  wieder  aufgenoromeue 
UutersnchnDg  des  Veratrius  von  Merck  führte 
diese  Autoren  aut  Aufstellnng  der  Formel: 
Cj^Hg^NOg,  sowie  zur  Bestätigung  der  bereits 
von  Weigelin  ausgesprochenen  Vermntung  der 
Kxistenz  einer  krystalliaierten  and  einer 
amorphen  Modifikation  dieser  Base. 

Die  wesentlichste  Fördemug  erfuhr  die 
KenntniH  der  Veratrumalkaloide  jedoch  durch 
die  ITntersDcfaungen  von  Wright  und  Luff, 
welche  drei  Alkaloide:  dasCevadin,  Veratrin 
und  Cevadillin  als  integrierende  Bestand- 
teile des  Roh  basenge  mi8c  he  s    kennen   lehrten. 

Die  Veratrumbaseii  kommen  im  Sabadill- 
nameii  nicht  frei,  sondern  an  zwei  SUuren : 
die  V  eratrumsiluro  und  Cevadhisäure 
gebunden,  vor.  Die  erste re  —  Dimetbyl- 
])rotokatochu8&uru  —  : 


lIOOCl 


NOCHj 

Jocii, 


wurde  im  Jahre  183»  von  K.  Merck')  aus 
üum  Sabadillsamen  isoliert,  während  die  Ce- 
vadinsaure  darin  schon  früher  —  im  Jahre 
ISMO  —  von  Pelletier  und  Cavontou*)  auf- 
gefunden wurde.  Die  Cevndinsaure  ist  isomer 
und  voraussichtlii^h  auch  identisch  mit  der 
Methylcrotonsäure: 

\cooii. 

Ceradln;  Csglli,ND,.  —  Das  Ce\adiu  ist 
idou tisch  mit  dem  krystallisierteu  Veratrin 
von  Merck,")  Schmidt  u.  Koeppen  und  Wcigoliu. 
/d  seiner  Darstellung  vorfahrt  mau  —  mit 
Kllcksiclit  anf  seine  leichte  Verllud erlichkeit  — 
am  gücignetsten  iu  folgender  Weise : 

Die  iu  ein  grobes  Pulver  verwandelten 
ISabudilUanieu  werden  mit  Alkohol,  welcher 
auf  je  100  Teile  Samen  1  Teil  Weinsäure  ge- 


löst   enthält,    bei    Siedetemperatur   extrahiert 
nnd    die    eingeengten    alkoholischen    Ansz&ge 
durch  Verdünnen   mit  Wasaer   vom  Harz  be- 
freit.    Dem  mit  Natriumcarbonat  Obersättigten 
Filtrate  entzieht  man   dann   die  Basen  durch 
AuHSchtttteln    mit    Äther   und    entnimmt    sie 
hierauf   der  ätherischen  Losnng  in  derselben 
Weise  durch  AusschQtteln  mit  weinsäurebal tigern 
.  Wasaer.     Dieser  letzteren  Losung  werden  als- 
'  dann,  nachdem  sie  mit  Natriumcarbonat  über- 
'   sättigt  wurde,   die  Basen   durch  Ausschütteln 
'   mit  geriagen  Mengen  Äther  entzogen.     Diese 
'   ätherische  Lösung  liefert  jedoch  beim  direkten 
Verdunsten  noch  keine  Erystalle.  Versetzt  man 
sie  aber  mit  einer,  zur  Bildnng  eines  bleibenden 

I  Miederschlages    genügenden     Menge     Benzol, 

II  welches  vorher  mit  etwas  Ither  verdünnt  wurde, 
so  beginnt  nach  einigem  Stehen  die  Abscheidnng 

ll  der   Basen    in   Form   einer   klebrigen  Masse. 
I>  Sind   anf  diese  Weise  ^j^  der  Alkaloide  ans 
der  Lösung  entfernt,  so  beginnt  die  Krystalli- 
I  sation  des  Cevadins  und  dauert  fort,   bis  die 
1  Lösung  alkaloidfrei  ist.    Die  mit  wenig  Alkohol 
I  auf  dem  Filter  gewaschenen  Krystalle  können 
leicht   durch   Umkrystallisieren   ans    warmem 
Alkohol  weiter  gereinigt  werden.    Wie  bereits 
oben  erwähnt  wurde,    entsprechen  die  so  ge- 
wonnenen, reinen  Krystalle  iu  ihrem  gesamten 
Verhalten  den  von  Merck,  bezw.  von  Schmidt 
nnd  Koeppen  isolierten  Basen. 

Die  zuerst  sich  abscheidende  klebrige  nnd 
simpartigo  Masse  besteht  aus  dem  eigentlichen 
Veratrin  und  ans  Gevadillin.  Ans  10  kg 
Samen  erhalt  man  nach  diesem  Verfahren 
60 — 70,0  g.  Rohbasen  und  aus  diesen  8 — 9,0  g 
reines  Cevadin,  5 — 6,0g  Veratrin  und  3 — 3,0g 
Cevadillin. 

Das  Cevadin  oder  krystalUsiert«  Veratrin 
bildet  rhombische  Prismen.  Dieselben  ent- 
halten Krystallwasser,  verlieren  dasselbe  je- 
doch teilweise  schon  beim  Liegen  an  der 
Luft  uad  werden  dadurch  undurchsichtig.*} 
Das  wasserhaltige  Cevadin  schmilzt  bei  305", 
wahrend  —  nach  E.  Merck  (1.  c.)  —  der 
Schmelzpunkt  der  durch  Trockenen  bei  100* 
völlig  vom  Wasser  befreiten  Krystalle  bei  203" 
liegt.  Das  Cevadin  ist  in  kaltem,  wie  siedendem 
Wasser  unlöslich,  löst  sich  dagegen  leicht  in 
Äther  und  hcifsem  Alkohol  nnd  in  10—13 
Teilen  kaltem  Weingeist. 

Die  Lösung  des  Cevadins  in  rauchender 
Salzsäure  nimmt  beim  Erwärmen  eine  intensiv 
violette,  durch  Kochen  in  dunkel-pnrpnrrot 
flbergebende  Farbe  an  (Trapp  1863). 


,.  Chem.  Pharm.  2»  (1Ö39),  S.  I8Ö.  II 
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Von  konzentrierter  Schwefelsäure  wird  Ce- 
vadin  in  der  Kälte  zunächst  mit  gelber  Farbe 
gelöst;  erwärmt  man  hierauf,  so  entsteht  eine 
violett-blutrote  Färbung.  In  ähnlicher  Weise 
wirkt  Erdmann*8ches  Reagens.  Verreibt  man 
eine  Mischung  aus  Cevadin  und  der  2  bis 
4-facheu  Menge  Zucker  mit  einigen  Tropfen 
konzentrierter  Schwefelsäure,  so  tritt  nach 
einiger  Zeit  zuerst  eine  grttne,  dann  rein  blaue 
Färbung  auf  (Weppen,  1862).  Das  Cevadin 
ist  optisch  inaktiv  (Buignet,  1861).  Von 
alkoholischer  Kalilange  wird  es  beim  Erwärmen 
verseift ;  als  Spaltungsprodukte  entstehen  dabei 
nach  Wright  und  Luff  Methylcrotonsäure*) 
und  Cevin: 

C32H4»N09  +  HjO  =  C^HgOi  -f  C2,H43NOg. 

Dieselbe  Zersetzung  bewirken  auch  andere 
Basen,  wie  Ammoniak  oder  Barytwasser; 
aufserdem  kann  dieselbe  auch  schon  durch 
Erhitzen  des  Cevadins  mit  Wasser  im  Druck- 
rohr auf  200®  erreicht  werden.  Auf  Grund 
dieser  Spaltung  und  mit  Rücksicht  auf  die 
beobachtete  Bildung  einer  Monobenzuylver- 
bindung  geben  Wright  und  Luff  dem  Cevadin 
die  Formol: 


.OHR 


•% 


C^H.^NO,^  >C-CH  .  CH3, 

\0  .  OC'^ 

in  welcher  allerdings  der  Charakter  der  Gruppe 
Cg^H^^NO^  noch  völlig  unbekannt  ist.  Das 
Cevadin  ist  ein  starkes  Gift  und  wirkt  heftig 
niesenerregend. 

Von  krystallisierenden  Salzen,  bezw.  Doppel- 
salzen des  Cevadins  sind  bisher  nur  das 
Chlorhydrat,  Gold-  und  Quecksilberdoppelsalz, 
und  das  Pikrat  bekannt. 

Das  Chloraurat:  C32H4^N09  .HCl.AuClj 
krystallisiert  aus  Alkohol  in  Nadeln ;  das 
Chloroplatinat:  (C3,H49N09  .  HCl),.PtCl4 
ist  ein  gelber,  amorpher  Niederschlag. 

Das  Perj  odid:  C3jH49NOg  .  HJ  .  J2  ist  rot- 
braun gefärbt  und  ebenfalls  amorph  (Bauer). 

Ceyln:  C27H43NO9.  —  Diese  zuerst  von 
Wright  und  Luff  als  Spaltungsprodukt  dos 
Cevadins  erhaltene  Base  bildet  eine  amorphe, 
gelbe  Masse  vom  Schmelzpunkt  145^.  Das 
Cevin  löst  sich  leicht  in  Alkohol,  weniger  in 
Äther  und  bildet  nur  amorphe  Salze. 

Teratrln:  C37H53NO,,  nach  Wright.  — 
Dasselbe  ist  identisch  mit  dem  Veratrin  von 
Couerbe.     Zu  seiner  Darstellung  wird  die  bei 


der  Gewinnung  des  Cevadins  vor  diesem  aus- 
fallende harzige  Masse  mit  Äther  behandelt 
und  der  darin  unlösliche  Anteil  in  Weinsäure 
gelöst.  Diese  letztere  Lösung  wird  alsdann, 
nach  dem  Obersättigen  mit  Natronlauge,  mit 
Äther  ausgeschüttelt.  Die  durch  mehrmalige 
Wiederholung  der  Operation  nach  dem  Ab- 
destillieren  des  Äthers  gewonnenen  Harzmassen 
werden  hierauf  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
aufgenommen  und  die  schwefelsauere  Lösung 
mit  Ammoniak  ausgefällt.  Der  bei  gewöhn- 
licher Temperatur  getrocknete  Niederschlag 
wird  alsdann  mit  verdünnter  Salpetersäure 
angerührt.  Man  erhält  auf  diese  Weise  neben 
einem,  wenn  auch  schwer,  so  doch  löslichen, 
ein  unlösliches  Nitrat,  welch'  letzteres  nach 
einigem  Stehen  körnig  wird.  Beide  lassen 
sich  durch  Filtration  der  erwärmten  Lösung 
trennen.  Behufs  Wiedergewinnung  der  freien 
Base  übersättigt  man  mit  Natriumcarbonat 
und  extrahiert  mit  Äther. 

Das  Veratrin  bildet  eine  amorphe,  harzige, 
bei  180®  schmelzende  Masse.  Durch  alkoholische 
Kalilauge  wird  es  beim  Erwärmen  in  Veratrum- 
säure und  Vor  in  gespalten: 


CstHssNOu  +  H2O 


■  ^911,904 

Veratmmsfture 


+  CigH«,NOg, 

Verin 

wonach  ihm  die  Formel: 

/OCH3 
C28H44NO, .  0 .  COCeHj/ 

\OCH3 
zukommen  würde. 

Es  bildet  krystallisierte  Salze,  von  denen 
das  Nitrat  selbst  in  siedendem  Wasser  fast 
unlöslich  ist. 

Mit  konzentrierter  Schwefelsäure  färbt  sich 
Veratrin  erst  gelb,  dann  rot. 

Das  Sulfat: 

C3,H,3NO,,.H^SO4  +  10H,O 

krystallisiert  in  Nadeln,  welche  beim  Trockenen 
amorph  werden. 

Das  C  h  1 0  r  a  u  r  a  t  ist  ein  gelber,  gelatinöser 
Niederschlag. 

Verln:  CagH^^NO^.  —  Diese  Spaltungs- 
base des  Veratrins  bildet  eine  harzige,  bern- 
steinähnliche Masse,  welche  bei  95^  zu 
schmelzen  beginnt,  jedoch  erst  bei  130®  völlig 
geschmolzea  ist.  Das  Verin  gleicht  dem  Cevin. 
Seine  Salze  sind  amorph. 


')  Dieselhe  ist  identisch  mit  der  Cevadinsäure  von  Pelletier  und  Caventou. 
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Ceyadillln:  C34H53KOg.  —  Dasselbe  ist 
in  dem,  nach  der  Entfernung  des  Veratrins 
in  Äther  unlöslichen  Anteil  des  harzig  zur 
Abscheidung  gelaugenden  Basengemisches  ent- 
halten (s.  0.)  und  wird  daraus  durch  Extrak- 
tion mit  Weinsäure  und  Fällen  mit  Natrium- 
carbonat  gewonnen. 

Das  Cevadillin  bildet  eine  harzige,  in 
Äther  fast  uulösliche,  in  Amylalkohol  leicht, 
in  siedendem  Benzin  wenig  lösliche  Masse. 
Alkoholische  Kalilauge  scheint  dasselbe  unter 
Bildung  von  Methylcrotonsäure  zu  zersetzen. 
Die  Salze  des  Cevadillins  sind  amorph  und 
gelatinös. 

Nach  Wright  und  LuflF  besitzen  die  Vera- 
trum-Basen eine  den  Aconit- Basen  ana- 
loiiG  Konstitution,  indem  die  in  ihnen  ent- 
haltenen N-haltigen  Reste  in  enger  Beziehung 
zu  den  in  den  Aconitum  -  Alkaloiden  vor- 
kommenden zu  stehen  scheinen. 

Offizlnelles  Veratrln.  —  Unter  dieser 
unrichtig  gewählten  Bezeichnung  versteht  man 
das  unreine  Veratrin,  wie  es  nach  den,  vor 
den  Untersuchungen  von  Wright  und  Luff,  in 
den  Fabriken  und  Laboratorien  gebräuchlich 
gewesenen  Methoden  erhalten  wird. 

Die  von  Bosetti  ausgeführte  Untersuchung 
des  offizinellen  Veratrins  hat  folgendes  er- 
geben : 

1.  Das  reine  offizinelle  Veratrin  ist 
ein  Gemisch  von  zwei  isomeren  Alkaloiden : 
C32H^^NO^,  von  denen  das  eine  krystallisier- 
bar  und  in  Wasser  nur  wenig  i^l  ;  826  bei 
15*^)  löslich  ist  und  als  krystailisierbares 
Veratrin  unterschieden  werden  kann.  Das 
neben  diesem  vorkommende  amorphe  Vera- 
tridin  hingegen  ist  in  Wasser  leicht  (1  :  33 
bei  15«)  löslich. 

2.  Das  Veratrin  oder  C  e  v  a  d  i  n  von  Wright 
und  Luff  (Schnielzp.  205**;  wird  durch  alko- 
holische Barytlösung  in  Angelikasäure  und 
eine  amorphe  Base :  das  C  e  v  i  d  i  n  : 

gespalten. 

3.  Das  Veratridin  oder  lösliche  Veratrin 
von  Schmidt  und  Luff  zerfällt  durch  alkoho- 
lische Barytlösung  in  Veratrumsäure  und  eine 
amorphe  Base:  das  Veratroin :  CjjjHggNOj^  (V) 
vom  Schmelzp.  143— 148^ 

4.  Das  amorphe  Veratrin  von  Schmidt  und 
Koeppen  ist  ein  Gemisch  von  Veratrin  und 
V  eratri diu. 


Das  Cevadin  (Veratrin)  liefert,  allein 
oder  mit  Kalk  der  trockenen  Destillation 
unterworfen,  /i^-Picolin  (Ahrens).  Durch  Sal- 
petersäure wird  es  vollständig  verbraunt,  von 
Kaliumpermanganat  hingegen  unter  Bildung 
von  Essigsäure  und  Oxalsäure  oxydiert. 

Wird  Handelsveratrin  mit  alkoholischer 
Kalilauge  zum  Sieden  erhitzt,  so  verwandelt 
es  sich  —  nach  den  übereinstimmenden  Beob- 
achtungen von  Bosetti  und  Stransky  —  in 
ein  Gemenge  von  Cevadin  und  Veratroin. 

yeratrnni  albnm  (Helleborns  albns). 

—  In  dem  zuerst  von  Pelletier  und  Caventou 
untersuchten  Rhizom  dieser  Veratrumspecios 
fand  Simon  neben  dem,  Veratrin  genannten 
Baseugemisch  noch  ein  weiteres,  ursprünglich 
als  Barytin,  später  als  Jervin  bezeich- 
netes Alkaloid.  Die  Gegenwart  von  Veratrin 
und  Jervin  wurde  dann  im  Jahre  1842  von 
Weigand  und  endlich  noch  im  Jahre  1872  von 
Weppen  bestätigt,  bezw.  vertreten.  Heute 
wissen  wir,  dafs  in  der  weifsen  Niefswurz 
kein  Veratrin  enthalten  ist.  In  besonders 
eingehender  Weise  sind  die  Alkaloide  des 
Veratrum  album  in  neuerer  Zeit  von  G.  Salz- 
berger')  untersucht  worden.  Demselben  ge- 
lang es,  aus  der  Gesamtheit  der  in  Rhizoma 
V  eratri  vorkommenden  Pflanzenbasen  folgende 
fünf  Alkaloide  in  krystallisierter  Form  ab- 
zuscheiden und  zu  charakterisieren: 

1.  Das  Protoreratrin :  CjjHjjNOjj.  — 
Dasselbe  ist  von  enormer  Giftigkeit  und 
krystallisiert  aus  verdünnten  Lösungen  in 
mikroskopischen,  vierseitigen  Täfelchen,  welche 
häufig  infolge  Fehlens  zweier  Diagonalecken 
sechsseitig  sind ;  aus  kouzentrierteren  Lösungen 
in  1 — 2  mm  grofsen,  glänzenden  und  luft- 
beständigen Krystallen.  Das  Protoveratrin 
schmilzt  bei  245—250";  es  ist  fast  in  allen 
Lösungsmitteln  schwer  löslich;  in  Wasser, 
Benzol  und  Petroläther  ist  es  ganz  unlöslich. 
Am  reichlichsten  wird  es  von  Chloroform  und 
kochendem  96-proz.  Alkohol  aufgenommen. 
Das  Protoveratrin  rea^aert  deutlich  alkalisch 
und  wirkt  stark  niesenerregend.  In  konzen- 
trierter Schwefelsäure  löst  es  sich  langsam 
mit  grünlicher  Farbe  auf,  welche  später  in 
kornblumenblau  und  nach  einigen  Stunden 
in  violett  übergeht.  Bei  Gegenwart  von  Zucker 
entsteht  auf  Zusatz  von  konzentrierter  Schwefel- 
säure folgende  Farbenfolge:  grünlich,  olivgrün, 
schmutzig-grün  und  schliefslich  dunkelbraun 
(Unterschied  von  Veratrin).  Beim  Erwärmen 
mit  konzentrierter  Schwefelsäure,  Salzsäure  oder 


>)  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  462.  S.  auch  S.  456  dieses  Werkes. 
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Phosphorsanre  tritt  erst  hell-,  ap&t^r  dunkel- 
kirschrote  Färbung  ein  nnd  zngleicb  macht 
sich  Geruch   nach  IsobuttersAure   bemerkbar. 

Durch  GerbsAnre,  Platincblorid  nud  Qaeck- 
silberchlorid  wird  Protoveratria  nicht  gefallt, 
wahrend  Nefslers  Reagens,  Güldchlorid,  K&- 
linminercnrijodid,  Kaliumc&dmi  um  Jodid,  Phos- 
phowolframaänre  und  Fikrinfiänro  starke 
Nieder Bchl&ge  erzengen.  . 

Das    Protoveratrin    ist    —     besonders    in 
sauerer    Lösang    —    sehr    wenig    beständig,  I 
Die  Zersetzung   ist  durch   das  Auftreten   des  i 
Geruchs   nach    IsobnttersSnre   charakterisiert,  i 

2.  ProtoTeratrldlD:  C^HjjNOg.  —  Dieses 
voraussichtlich  als  Spaltungsbaae  ans  dem  Proto- 
veratrin bervorgehendo  Alkaloid  krystallisiert 
in  vierseitigen  BUttchen,  schmilzt  bei  2^" 
nnd  ist  nur  in  Chloroform  und  Alkohol 
einigermafsen  leicht  löslich.  Es  wirkt  nicht 
uiesener regend  und  ist  nicht  giftig,  schmeckt 
dagegen  intensiv  hitter.  In  seinen  Farben- 
reaktioaen  zeigt  es  grofse  Ähnlichkeit  mit 
Veratrin,  von  dem  es  sich  jedoch  durch  den 
dabei  auftretenden  leobuttersänregeruch  unter- 
scheidet. Das  Chloroplatinat  ist  löslich 
iu  Wasser,  scheidet  sich  aber  auf  Zusatz  von 
Alkohol  in  sechsseitigen  Platten  aus. 

3.  ferrUi    C„H„N03.  —  Neben  Proto- 
veratrin die  einzige  giftig  wirkende  Base  von 
den  ffinf  zur  Zeit   näher   untersuchten  Alka- 
loideu    ans    Teratrum    album.       Das    Jervin 
krystallisiert   ans  Alkohol   in  atlasglänzendeu 
Prismen.    In  Uethyl-,  Äthyl-  und  Amylalkohol  n 
ist  es  ziemlich,  in  Äther  sehr  schwer  und  in   ! 
Benzol  und  Petroläther  fast  nicht  löslich.    Es  ' 
schmilzt  bei  238—242**. 

4.  Pseudojerrln :  C„H„NO,.    —   Diese  , 
wie  Jervin  und  ßubijervin  bereits  von  Wright 
and  Luff  aufgefundene  Base   krystallisiert   in 
breiten,    sechsseitigen,    stark   lieh tbroch enden 
Tafeln.     Es  schmilzt  zwischen  300—307°. 

Das  Chloroplatinat  ist  Ißalichj  das  Chlor- 
anrat  bildet  einen  goldgelben,  amorphen  i 
Niederschlag. 

5.  BabUeTTln:  C^^H^NO,.  —  Diese  Base 
krystallisiert  ans  beifsem  Alkohol  in  langen 
Prismen,  welche  bei  2tö — 246"  schmelzen. 
Das  Rubijervin  löst  sich  leicht  in  heifsem 
Chloroform,  Benzol  and  Methylalkohol,  etwas  i 
schwerer  in  Äthylalkohol  und  nur  ganz  nenig 
in  Ätber  nnd  Petroläther  auf.  Es  reagiert 
deutlich  alkalitch. 


Neben  diesen  6  Basen,  von  denen  Jervin, 
Fseudojervin  und  Rubijervin  bereits 
von  Wright  und  Luff,  Protoveratrin  und 
Protoveratridin  hingegen  zuerst  von  G. 
Salzberger  dargestellt  worden  sind,  kommen 
nach  Salzberger  im  Veratrum  albnm  in  ge- 
ringen Mengen  noch  verschiedene  andere 
amorphe    und    auch    krystallisierte   Alkaloide 


Yeratram  rlride.  —  Nach  Wright  ent- 
halten die  Rhizome  dieser  in  Nordamerika 
offizineilen  Veratrumart  Jervin,  Cevadin  und 
Fseudojervin  neben  Spuren  von  Veratrin  and 
Veratralbin  und  geringen  Mengen  Rubijenin. 
Cevadillin  fehlt  ganz.  Rohbins')  beschreibt 
anfserdem  ein  als  Veratridin  bezeichnetes, 
krystallisiertes  Alkaloid  ans  Veratmm  viride, 
welches  in  seinem  Verhalten  gegen  konzen- 
trierte Schwefelsäure  mit  dem  Protoveratrin 
von  Salzberger  Obereinstimmt.  Die  n  lesen - 
erregende  Wirkung  dieser  Art  wird  von 
Wright  auf  die  Gegenwart  des  krystallisierten 
Cevadins  oder  Veratrins  zurQckgefQhrt. 

Veratrnm  Lobellanoin.  —  Nachdem  zu- 
erst Schroff  Ober  die  Gegenwart  einer  irrtüm- 
licherweise für  Veratrin  gehaltenen  Base  in 
dieser  Art  berichtet  und  Drageudorff  daraus 
ein  als  V  e  r  a  t  r  0  i  d  i  n  bezeichnetes,  amorphes 
Alkaloid  isoliert  hatte,  gelang  Tobien  die  Dar- 
stellung des  reinen,  krystallisierten  Jorvins. 
Neben  diesem  erhielt  derselbe  Forscher  noch 
das  gelbe,  amorphe  Veratroidiu: 

C«Hj:NO,  C?). 

Diese  beiden  letztgenannten  Alkaloide 
kommen  sowohl  in  den  getrockneten,  wie 
frischen  Rhizomen,  als  auch  in  den  jungen 
Blättern  vor.  Auch  im  Rhizom  von  V  e  r  a  - 
trum  album  ist  der  Jervingehalt  ein  be- 
trächtlicher. 

Teratrum  nigniin>  —  Dasselbe  enthält 
nach  Dragendorff  ebenfalls  Jervin.  Die  von 
Weigelin  als  SabadUlin  (?)  und  Sabatrin  (?) 
unterschiedenen  Basen,  von  denen  das  erstere 
mit  dem  Cevadillin  von  Wright  nnd  Luff  iden- 
tisch zn  sein  scheint,  bedörfon  noch  weiterer 
Untersuchung. 

Endlich  seien  noch  zwei  in  letzter  Zeit  von 
E.  Merck']  dargestellte  Basen:  das  Sahadin: 
C„Hj,NOg  und  das  Sabadinin:  C„H„NOg 


1)  Fbum.  Joum.   and  TnnsBct.  [3],  8  (187E 


;i      ')  E.  Merok'sJahrMber.für  1890,  Janua 
'  Ref.  Phann.  Centralh.  82  (1891),  S.  91. 
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erwSbDt,  dereo  chcmigche  Roustitntion  jedoch 
ebenfalls  noch  völlig  unbekannt  ist. 

Die  einschiajngo  Litteratnr  ist  id    der  An- 
merkaDg  zusaminengeBtellt.') 

Pftlmae. 
Alfcalolde  der  Areca-  oder  Betel-Nflsse. 

—  Die  Areca-Palme  (Areca  Catechn  L-,  Areca 
Gavaca  M.)  ist  aof  den  Pbilippineu  und  aaf 
Ceylon  heimiscb,  wo  sie  im  grofsen  kultiviert 
wird.  Ans  den  als  Areca-,  Betel-  oder  Pi- 
oang-NOsse  bekannten  Samen  dieser  Palme, 
welche  in  ganz  Ost-Asien  als  GennTsmittel  in 
Gebrauch  sind  nnd  gegenwärtig  anch  als  wnrm- 
treibendes  Mittel  Verwendnng  finden,  stellte 
Bombclon  im  Jahre  1886  dnrcfa  Eitraktion 
mit  Äther  ein  flüchtiges,  von  ihm  als  Arecan 
bezeichnetes  Alkaloid  dar,  ohne  dasselbe  je- 
doch naber  zn  untersuchen.  Eine  wesentliche 
Förderung  erfnhr  dagegen  die  Kenntnis  dieser 
Droge  durch  die  den  letztvorflossenen  Jahren 
(1888 — 91)  angehörenden  interessanten  Unter- 
snchnngen  von  E.  Jahns, ')  indem  Derselbe 
aus  den  Areca-Nassen  fünf  Basen: 
Cholin:  C,H,jNO, 
Guvacin:  C,H,NO, 
Arecain:  C,H,,NO,  -|-  H,0 
Arecaidin:  C,H,,NO, +  H,0 
Arecolin;  CgH„NO, 
isolierte  nnd  deren  Konstitution,  soweit  die- 
selbe noch  unbekannt  war,  fesisteilie.  Abge- 
sehen von  dem  auch  in  anderen  Pflanzen 
nachgewiesenen  Cholin  sind  sämtliche  Arcca- 
Alkatoide  erst  seit  den  Untersuchungen  von 
Jahns  bekannt.  Kebeu  diesen  Alkaloiden  fand 
Jahns  in  den  Arcca-Nüsscn  noch  Tannin,  einen 
gelben  nnd  einen  roten  Farbstoff  (Areca-Rot), 
Legumin,  ätheriachea  Ol  und  ca.  2  Proz.  in  der 


Hauptsache  ans  Magnesinmphosphat  bestehende 
Asche.  Die  von  Jahns  angewandte  Darstellnngs- 
methode  ist  in  ihren  GmndzOgen  folgende :  Den 
gepulverten  Samen  werden  zunAchst  sAmtUche 
Basen  dnrcfa  dreimalige«  Behandeln  mit  kaltem, 
durch  Schwefelsftnre  schwach  angeBftnertem 
Wasser  (2,0  g  konz.  SchwefelaAure  auf  I  kg 
Samen)  entzogen  nnd  alsdann  ans  dem  auf 
das  Gewicht  der  augewendeten  Droge  einge- 
engten und  nach  dem  Erkalten  filtrierten  Aus- 
zöge durch  Ealinm-Wismatjodid  ausge^Ut. 
Der  enlatandene  rote  kTystallinische  Nieder- 
schlag wird  nun  mit  Harynmcarbonat  und 
Wasser  gekocht,  wobei  derselbe  unter  Bildung 
von  Wismutoxy Jodid  zersetzt  wird,  wahrend 
die  frei  gewordenen  Alkaloide  in  Lösung 
geben.  Wtgen  der  weiteren  Trennungsme- 
thoden Touta  auf  die  Origiualarbeiten  verwieseo 
werden. 

Gnracin.  —  Dasselbe  findet  sich  haupt- 
sächlich in  derjenigen  Sorte  Arecasamen, 
welche  in  Indien  mit  dem  Xamen  „Guvaca" 
unterschieden  werden  (Guvaca :  altiudische 
Bezeichnung  der  Areca-Palme).  Das  Guvacin 
bildet  glänzende,  in  Wasser  nnd  verdOnntem 
Weingeist  lösliche,  in  starkem  Alkohol,  Äther, 
Chloroform  nnd  Benzol  hingegen  unlösliche 
Krystalle.  Die  Lösungen  reagieren  neutral. 
Bei  1265"  bräunt  sich  das  Guvacin  und  schmilzt 
unter  Zersetzung  bei  ^1—373".  Uit  Säuren 
bildet  es  schön  krystallisierende  Salze  von 
sauerer  Reaktion,  welche  sich  gegen  die  vor- 
genannten Lösungsinittol  genau  wie  die  freie 
Base  verhalten.  Das  Guvacin  liefert  ein  Ni- 
trose derivat .-  CgHgOjN  .  SO  vom  Schmelz- 
punkt 168"  und  ein  Acetylderivat,  welches  bei 
189—190*  schmilzt.  Bei  der  DestillatioD  mit 
Zinkstaub  liefert  es  ;:f-Picolin.  Durch  Er- 
hitzen mit  Natriummelhylat  oder  mit  Natrinm- 


'■(  Meissner,  Sohweigaer'«  Joum.  f.  Chem.  u. 
Phyi.  25  (1818),  S.  377;  Pelletier  u.  Caventou, 
Ann,  de  Chim.  et  de  Phys.  [','],  14  (1819),  8.  69; 
Couerbe,  Ibid.  62;  Pelletier,  Ibid.  24;  Hertk, 
Trommsdorfl's  Joum.  80;  Q.  Herck,  Ann.  Chem. 
Pharm.  »&  (185b];  0.  Henry,  Journ,  Pharm.  (2) 
18;  Vasmer,  Arch.  der  Pharm  [2],  2;  Righini, 
Joum.  Pharm.  [2],  28;  E.  Simon,  Ann.  Chem- 
Pharm.  24  (18:f7l;  Ann.  der  Phys.  u.  Chem.  41 
0837),  S.  Ö69;  R«p.  Pharm.  66;  A.  Delondre, 
Joorn.  Pharm.  [^J,  27  (INbä);  Langlois,  Ann.  de 
Chim.  et  de  Phys.  13],  84  (185^);  Percy,  Chem, 
New*  10  (18b4)i  Will,  Ann.  Chem.  Pharm.  86 
{It^401,  a  IIB;  Heller,  Joum.  f.  prakt.  Chem.  12; 
Trapp,  Jahresb er.  187'2;  Wappen,  Ärch.  der  Pharm. 
202  (1H73),  S.  101,  lüS;  Buignet,  1861;  Weigelin, 
Untersuchungen  über  die  Alkaloide  der  Sabadille, 
Dissert.  Dorpat  :«71;  Weigatid,  Chem.  Cenlralbl. 
IS  ( 1882),  H.  309;  Dragendorff,  Beiträge  z.  gerichtl. 
Cbem-,  1872;  Schmidt  u.  Koppen,  B  B.  »  (1876), 
S.   1115;  Ann,   Chem.  Pharm.  18S  (1877),  S.  2?4[ 


Tobien,  In aug.-Diaaert.  Dorpat,  1877;  Hon.  scient., 
1879;  Jahresber.  1878,  S.  908;  Wright  o.  Laff, 
Joum.  of  Chem.  Soo.  U  (1878).  S.  338;  86 
(1879),  S.  387;  B.  B.  11  (1878),  S.  1267;  Mon. 
Bcient.  1879,  188Ö;  Wright,  Mon.  icient  1880; 
Üullock,  Pharm.  Joum.  and  Transact.  [3],  10; 
Jabresber.  1876,  S.  831;  Hesse,  Ann.  Chem. 
Pharm.  122  (1862),  8.  186;  Ahrens,  B.  B.  28 
(1890).  S.  2705;  Stransky,  aionaUh.  f.  Chem. 
11  (ISOO),  S.  4li2;  Bosetti,  Ibid.  4  (1883),  S.  82; 
B.  B.  16  (ItiSii),  S.  1384;  Arch.  der  Pharm.  221 
(1883),  S.  82. 

n  B.  B.  21  (1888),  S.  3404;  Ibid.  28  (1890), 
a  2972;  Ibid.  21  (1891).  S.  2615;  Arch.  der 
Pharm.  229  (1891).  8.  669;  B.  B.  26  (I89>), 
Ref.  S.  199;  Ann.  di  Chim.  ediFarmacnl,  »,S.  246; 
e.  auch  die  Monographie  von  Lewin;  Über  Areoa 
Catechu,  Chavica  Betle  and  daa  Betelkaoen,  Statt- 
gart, 1889  und  die  bez.  Bemerkungen  von  E.  Jahns, 
B.  B.  28  (1890),  8.  2975. 
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TnetbflBUlfalt  gebt  Guvaciu  in  UotbylgDvacin : 
C,HgO,N  .  CHj  über  und  «war  ist  darin  die 
Metbylgrappo  dem  Stickstoff  SDgelagert,  denn 
beim  Erbitzen  mit  Jodwasaerstoffsäure  liefert 
MetbylgDvacin  kein  Jodmethyl. 

Das  Methylgnvacin  ist  identisch  mit  dem 
ArecaTo.  Nebenber  entsteht  dabei  noch 
eine  zweite,  mit  dem  Arecain  isomere,  jedocb 
von  ihm  verschiedene  Hetbylbase. 

Gnvacin  nnd  Ärecaln  sind  beide  als  CbinoD' 
baaen  aafznfaesen: 

CO  CO 

oc     C< 

I         I    *'"< 

H„c     ca, 

\y 

N.CH, 

n-Hethrl^neln  od«  IrMiilB, 

Mit  Rücksicht  auf  den  dem  Guvacin  inne- 
wohnenden pheQolartigon  Charakter  läfet  sich 
jedoch  seine  Eonstitation  auch  durch  die 
folgende ,  mit  der  vorstehenden  tautomere 
Formel : 

C.OH 


Von. 


oc 


H,C       CH, 


/\ 


H,C 


CH, 


wiedergeben,  dnrch  die  dann  anch  die  Bildung 
des  oben  erwähuten  zweiten,  mit  Arecalu 
isomeren    Metbflderivatea    verständlich    wird. 

Arecain.  —  Das  Arecain  kommt  in  den 
ArecauHssen  zn  ca.  0,10  Proz.  vor.  Es  bildet 
farblose,  in  Wasser  und  in  verdünntem  Wciu- 
geist  .lösliche,  in  absolutem  Alkohol,  Äther, 
Chloroform  nnd  Benzol  unlösliche  Kr^Btalle. 
Die  wJlsaerige  Lösung  besitzt  nentrale  Reaktion 
und  einen  schwach  salzigen  Geschmack.  Durch 
Behandeln  mit  absolutem  Alkohol  oder  durch 
Erhitzen  anf  lOO**  läfst  sich  das  Arecain  kry- 
st  all  wasserfrei  erhalten.  Es  schmilzt  unter 
Anfschänmen  bei  313".  Hit  S&uren  verbindet 
es  sich  zn  kryslallisierbaren,  in  Wasser  leicht, 
in  Alkohol  weniger  löslichen  nnd  saner  re- 
agierenden Salzen. 

Das  Cblorbydrat  besitzt,  aas  Alkohol 
krystalliaiert,  die  Formel;  C,H,,NO,  .  HCl. 
Das  Arecain  gehört  nach  den  Versuchen  von 
Marmö')    zn    den    iodifTerenton    Basen    und 


||  ähnelt  hierin    dem  Trigonellin,   dem   es  auch 
.'  in  chemischer  Hinsicht  nahe  steht. 

Die   Konstitution   des    Arecains,  wie   seine 
j   Bildung  aus   dem  Guvacin  wurde   bereits  bei 
'  diesem  erwähnt. 
I 

Arecaldln.  —  Dasselbe  kommt  in  der  Droge 
,  in  nur  geringen  Mengen  fertig  gebildet  vor, 
I  KOnstlich  erhält  man  es  als  Zersetzungs- 
I  Produkt  des  Arecolins,  wenn  dieses  mit  Salz- 
I  säure  von  1,3  spec.  Gew.  unter  Druck  auf 
I  160 — 160"  erhitzt  oder  mit  Jodwasserstoffaäare 
von  1,7  s|)ec.  Gew.,  bezw.  mit  starken  Basen 
—  Kalium-  oder  Barynmhydroxyd  —  zum 
I  Sieden  erhitzt  wird. 

Das  Arca'idin  bildet  farblose,  luftbeständige, 
vier-  nnd  sechsseitige  Tafeln,  die  in  Wasser 
nnd  verdOnutem  Weingeist  leicht,  in  starkem 
Alkohol  hingegen  schwer  löslich  sind.  In 
Äther,  Chloroform  und  Benzol  sind  sie  völlig 
unlöslich.  Die  verdflnnten  Lösungen  reagieren 
neutral;  konzentrierte  besitzen  dagegen  eine 
schwach  sauere  Reaktion.  Bei  100"  verliert 
das  ArecaMin  sein  Krystallwasser  und  schmilzt 
nnter  Aufschäumen  hei  222—233". 

Das  Areca'idin  ist  mit  dem  Arecain 
isomer  nnd  wie  dieses  ungiftig.  Hinsichtlich 
seiner  Konstitution  steht  es  in  naher  Beziehung 
zum  Arecolin. 

AreeoÜD.  —  Diese  wichtigste  sämtlicher 
Arecabasen  kommt  in  der  Droge  nach  Marm£ 
in  Mengen  von  0,07  bis  höchstens  0,10  Proz. 
and  zwar  —  nach  Bombeion*)  —  in  Form 
des  nnlöslichen  Tannates  vor. 

Das  Arecolin  stellt  eiue  ölige,  aber  flüchtige 
und  bei  230"  unzersetzt  destillierbare  Flüssig- 
keit  von  stark  alkalischer  Reaktion  dar,  die 
in   Wasser,   Alkohol,    Äther  und   Chloroform 
il  leicht  löslich  ist.     Mit  Sänren  bildet  es  leicht 
Ij  lösliche,   meist  krystallisi erbare,   aber  —  mit 
!  Ausnahme  des  Bromhydrates  —  auch   hygro- 
skopische Salze. 
Ij       Das  Bromhydrat:  Cj,H„HOj  .HBr,  wel- 
J  ches  von  sämtlichen  Are  colinsalzen  am  besten 
!l  krystallisiert,  bildet  feine,  bei  167 — 168"  schmel- 
i  zende  Prismen.     Das  Chloraurat  fällt  als  gelbes 
I  Ol   aus;    das   Chloroplatinat    hingegen    bildet 
j  orangefarbene,  rhombische,  bei  176°  schmelzende 
.  KrysUlle. 

I       Charakteristisch  fUr  Arecolin  ist  der  durch 
'  Kaliumwismutjodid  erzeugte  Niederschlag.  Der- 
selbe besteht  ans  granatroteu,  mikroskopischen 
I  Kry stallen. 
I       Beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  anf  160"  zer- 


I.  97;   s.  mach  '       *>  Pharm.  Zeitg. 
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fällt  Arecolin  in  Chlonnethyl  ond  Arecaidin. 
Wird  dieses  letztere,  in  absolutem  Methylal- 
kohol verteilt,  mit  trockenem  Salzsänregas  be- 
handelt, so  geht  es  in  MethylarecaTdin 
über,  welches  sich  als  identisch  mit  dem  natür- 
lichen Arecolin  erwiesen  hat. 

Das  Arecolin  ist  demnach  der  Methyläther 
des  ArecaTdins: 

C^,  H,  jjN  .  COOH :       Arecaidin 

C^H,„N  .  COOCH3  :  Arecolin. 

In  analoger  Weise  erhielt  Jahns  ans  Are- 
caidin nnd  Äthylalkohol  das  Äthylare- 
caYdin  oder  Homarecolin: 

C,H,,N.COOC,H„ 

eine  wie  Arecolin  alkalisch  reagierende  Flüssig- 
keit. 

Die  vollständige  Erschliefsnng  der  Konsti- 
tution des  ArecaYdins,  nnd  damit  auch  des 
Arecolins  erreichte  schliefslich  Jahns  durch 
die  direkte  Synthese  des  ersteren  aus  der 
Nicotinsäure  oder  ß-  Pyridincarbonsäure.  Wird 
das  Kaliumsalz  dieser  Säure  mit  Methy^odid  er- 
wärmt, so  entsteht  die  Verbindung: 

CH 


HC        C .  COOCH3, 

I         I 
HC        CH 


N 


CH. 


J 


in  welcher  durch  Behandeln  mit  Chlorsilber 
das  Jod  durch  Chlor  ersetzt  werden  kann. 
Wird  die  Chlorverbindung  hierauf  mit  Zinn 
und  Salzsäure  reduziert,  so  entsteht  neben 
einer  hexahydrierton  Verbindung  ein  Tetra- 
hydroderivat,  welch'  letzteres  mit 
dem  Arecaidin  identisch  ist. 

Das  Arecaidin  erscheint  sonach  als  eine 
Methyltetrahydronicotinsäure,  das 
Arecolin  hingegen  als  der  Methylester 
dieser  letzteren: 


CH. 


CH 


HC 


s/H 
?^COOH 


a 


HC 


K 


H 
COOCH. 


HC       CH 


2 


HC       CH 


N.CHs 


2 


N.CHj 


Arecolin. 


Arecaidin. 

Unaufgeklärt  bleibt  jedoch   zur  Zeit    noch 


n  der  Ort  der  in  dem  Pyridinkem  vorhandenen 

,  doppelten  Bindung. 

Das  Arecolin  unterscheidet  sich  von  den 
übrigen  Arecabasen  durch  seine  grofse  Giftig- 
keit. In  seiner  Wirkung  ähnelt  es  dem  Mus- 
carin.  Wie  dieses  ist  es  ein  ausgesprochenes 
Herzgift ;  aufserdem  aber  auch  der  Träger  der 
wurmtreibenden  Wirkung  der  ArecanOsse.  In 
letzterer  Hinsicht,  wie  auch  in  seiner  Zusam- 
mensetzung steht  es  dem  Pelletierin  nahe. 

Da  nach  den  Beobachtungen  von  Marm6 
auch  das  Homarecolin  giftig  ist,  so  er- 
giebt  sich  hieraus  die  interessante  Thatsache, 

;  dafs  nur  die  Äther  des  Arecaidins:  nämlich 
das  den  Methyläther  darstellende  Are- 
colin und  das  den  Äthyläther   bildende 

'  Homarecolin  giftig  sind,  während  di3 
Stammbase  —  das  Arecaidin  —  unschädlich  ist. 

Arecolinbromhydrat  (Arecolinum 
hydrobromicum).  —  Soll  an  Stelle  der 
gepulverten  Arecasamen  das  Arecolin  selbst 
als  wurmtreibendes  Mittel  zur  Darreichung 
gelangen,  so  ist  dieses  Salz  die  geeignetste 
Form  hierzu  (vergl.  oben).  Ferner  ist  dieses 
Salz  in  neuester  Zeit  noch  als  speicheltreiben- 
des Mittel  —  als  Ersatz  des  Pilocarpins  — 
sowie  als  vorzügliches  Laxans  —  an  Stelle  des 
Physostigmius  —  empfohlen  worden.') 

2.  Dicotyleae. 

Apocynaceae. 

Von  den  zahlreichen,  der  Familie  der  Apo- 
cynaceae  entstammenden  Alkaloiden  (vergl. 
die  Übersicht  auf  S.  465)  sind  zur  Zeit  nur 
die  Quebracbo-Basen  in  medizinisch- 
pharmaceutischer  Hinsicht  von  Bedeutung. 
Mit  dem  Namen  „Quebracho"  —  quebra- 
hacho,  Axt  zerbrechend  —  pflegt  man  in 
Central-  und  Süd  -  Amerika  (Argentinien)  die 
verschiedensten  Pflanzen  zu  belegen,  deren 
Holz  durch  besondere  Härte  und  Schwere  aus- 
gezeichnet ist. 

Je  nach  der  Färbung  desselben  unter- 
scheidet mau  dann  weiter  zwischen  Quebracho 
blanco,  Quebracho  boronoso,  Quebracho  Colo- 
rado u.  s.  w.  Sämtliche  bisherigen  Unter- 
suchungen beziehen  sich  jedoch  ausnahmslos 
auf  die  zwei  als  Quebracho  blanco  und  Que- 
bracho Colorado  in  den  Handel  kommenden 
Drogen,  von  denen  Burmeister  annahm,  dafs 
sie  lediglich  durch  die  Form  der  Blätter  und 
die  Farbe  des  Holzes  unterschiedene  Varie- 
täten    ein-     und    derselben     Species     seien. 


>)  £.  Merck'8  Jahresber.  f.  1894,  Januar  1895, 
S.  42;  8.  auch  Pharm.  Centralh.  86  (1895),  S.  443. 
Über  die  von  Bardet  empfohleDe  VerwenduDg  des 
Arecolins  als  Bandwunnmittel,  bezw.  den  ev. 


Ersatz  dieses  durch  das  Homarecolin  8.E.  Merck's 
Jahresber.  für  1895,  Jan.  1896,  S.  50;  Ref.  Pharm. 
Centralh.  87  (1896),  S.  lOa 
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Schlechtendahl  beschrieb  zuerst  (im  Jahre  1861) 
die  erstgenannte  als  Aspidosperma  Qaebracho 
blanco  nnd  unterschied  die  zweite  als  Aspido- 
sperma Quebracho  colorado.  Thatsächlich 
sind  jedoch  auch  diese  zwei  als  Qnebracho 
in  den  Handel  kommenden  Drogen  durchaus 
verschieden,  indem  Quebracho  colorado  von 
einer  in  Argentinien  und  zwar  besonders  in 
der  Provinz  Corrientes  vorkommenden,  von 
Griesebach  Loxopterygium  Lorentzii  benannten 
Terebinthacee  stammt,  welche  in  ihrer  Heimat 
als  Quebracho  colorado  unterschieden  wird. 

Die  Quebrachobasen  wurden  besonders  von 
Fraude  (1878 — 1879)  und  von  Hesse*)  unter- 
sucht. Aspidosperma  Quebracho  blanco  ist  ein 
Baum  von  18— 30  m  Höhe,  mit  kleinen,  in 
eine  dornige  Spitze  endenden  Blättern  und 
kleinen,  gelben  Blüten.  Die  gerbstofffreie 
Rinde  besitzt  eine  gelblich-weifse  Farbe.  Das 
Holz  kam  zuerst  im  Jahre  1873  von  Argen- 
tinien nach  Europa  und  wurde  zuerst  statt 
der  Rinde  medizinisch  verwendet.  Die  An 
Wendung  dieser  letzteren  datiert  seit  dem 
Jahre  1879.  Fraude  und  Hesse  isolierten  aus 
dieser  letzteren  6  Alkaloide  (s.  S.  465),  welche 
sich  darin  je  nach  dem  Alter  der  Rinde  in 
Mengen  von  0,3  bis  1,4  —  im  Mittel  zu  0,8  — 
Proz.  vorfinden.  Der  Gehalt  verringert  sich 
mit  dem  zunehmenden  Alter  der  Rinde. 

Die  zwei  wichtigsten  Quebracho -Alkaloide 
sind  das  Aspidospermin  und  das  Q u e - 
b rachin.  Aufserdem  fand  Hesse  in  der 
Rinde  noch  einen  als  Q  u  e  b  r  a  c  h  o  1  bezeich- 
neten, indifferenten  Körper:  C^^^Hj^O,  der  in 
seinem  V  erhalten  demCholesterin  nahe  steht.  Der- 
selbe ist  wie  dieses  linksdrehend  und  bildet 
farblose  Krystalle  vom  Schmelzpunkt  125^. 

Das  Genus  Aspidosperma  ist  nahe  verwandt 
mit  dem  Genus  Strychnos. 

Die  als  Quebracho  rosso  oder  Quebracho 
colorado  bezeichnete,  von  Loxopterygium 
Lorentzii  abstammende  Droge  enthält  keine 
Alkaloide,  ist  aber  in  ihrer  Heimat  als  Gerb 
material  geschätzt  und  findet  aufserdem  auch 
als  Brennmaterial  Verwendung. 

Ober  die  chemische  Konstitution  der  Que- 
brachobasen ist  zur  Zeit  noch  nichts  bekannt. 

Das  Aspidospermiii :  Cj^Hg^^NgO,  kry- 
stallisiert  in  Prismen  oder  Nadeln,  welche 
bei  205 — ^206^  unter  Ausstofsung  zum  Husten 
reizender  Dämpfe  schmelzen.  Es  ist  leicht 
löslich  in  absolutem  Alkohol  (1  :  48  bei  14^), 
Benzol  und  Chloroform ;  weniger  in  Äther 
(1 :  106  bei  14®)  und  in  Ligroin.  In  Wasser 
ist   es   kaum   löslich    (1:6000   bei    14<^);    die 


Lösung  schmeckt  bitter.  Es  ist  linksdrehend 
und  wird  durch  Eisenchlorid  nicht  verändert. 

Mit  Perchlorsäuro  von  1,13  spec.  Gew.  giobt 
reines  Aspidospermin  beim  Erwärmen  eine 
fuchsiurote,  nicht  aber  eine  blaue  oder  grüne 
Färbung,  wie  dies  bei  Verwendung  von  Handels- 
Aspidospermin  oft  der  Fall  ist. 

Die  Lösung  des  Aspidospermins  in  konzen- 
trierter Schwefelsäure  färbt  sich  auf  Zusatz 
von  wenig  Kaliumdichromat  momentan  rot- 
braun, hierauf  dunkelgrün.  Das  Aspidospermin 
ist  eine  schwache,  einsäuerige  Base,  deren  Salze 
zum  Teil  schon  durch  Chloroform  und  Äther 
zersetzt  werden. 

Das  neutrale  Sulfat: 

(C^aHsoN^O^)^  .  H,SO„ 

welches  unter  Verwendung  eines  Oberschusses 
der  Base,  der  dann  der  Lösung  durch  Äther 
wieder  entzogen  wird,  dargestellt  werden  mufs, 
krystallisiert  in  büschelförmig  vereinigtenNadeln. 
Nach  dem  Trockenen  bei  125"  bildet  es  eine 
harte,  harzige,  zerreibliche  Masse.  In  Wasser 
und  Alkohol  ist  es  sehr  leicht  löslich. 

Qnebrachin:  Cj^Hj^NjOg.  —  Zur  Reinig- 
ung führt  man  die  Base  in  ihr  Chlorhydrat 
über  und  krystallisiert  dieses  aus  kochendem 
Wasser  um.  Aus  der  Lösung  dieses  letzteren 
wird  die  Base  durch  Natriumcarbonat  wieder 
ausgefällt   und   aus  Alkohol    umkrystallisiert. 

Das  Quebrachin  krystallisiert  in  farblosen 
Nadeln,  die  sich  an  der  Luft  gelb  färben  und 
bei  214 — ^216®  unter  Zersetzung  schmelzen. 

In  Wasser  ist  es  unlöslich,  leicht  löslich 
hingegen  in  siedendem  Alkohol  und  in  Chloro- 
form. Es  ist  rechtsdrehend,  schmeckt  bitter 
und  reagiert  stark  alkalisch.  Das  Quebrachin 
bildet  daher  auch  leicht  und  gut  krystal- 
lisierende  Salze.  Von  konzentrierter  Schwefel- 
säure wird  Quebrachin  zunächst  farblos  gelöst. 
Die  Lösung  färbt  sich  aber  nach  einigem 
Stehen  oder  auf  Zusatz  von  Oxydationsmitteln, 
wie  Kaliumdichromat,  Bleisuperoxyd  etc.,  als- 
bald intensiv  blau,  dann  rot  und  endlich  braun. 
Dieses  Verhalten  kann  zur  Unterscheidung  des 
Quebrachins  vom  Strychnin  dienen,  indem 
bei  diesem  letzteren  die  Färbung  bedeutend 
schneller  eintritt.  Aufserdem  giebt  Quebrachin 
auch  nicht  die  für  Strychnin  charakteristische 
Reaktion  mit  Schwefelsäuretrihydrat 

(H,S0^-j-2H,0  =  S(0n)^ 

und  Kaliumdichromat. 

Froehde's  Reagens  hingegen  erzeugt  Blau- 
färbung: ein  scharfer  Unterschied  von  Strychnin. 


')  Ann.  Chem.  Pharm    211  (1882). 
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IV.  Abschnitt.     Älkaloide. 


PrUfDag  der  Qaebrachorlnde,  bezw. 
der  QnebrachoprSp«rste  (Extrakt  u.  s.  w). 
—  Fflr  den  Identitfitsiiachneis  der  Queliracho- 
rinde  empfiehlt  Fraado  das  folgende  Verfahret) : 
5,0  g  pDlverisierte  Rinde    werden    5  MinnCeu 
lang    mit   25  cc    Bontol    zum  Sieden    erhitzt. 
Die    noch    warm  filtrierte  Renzollögung    wird 
hierauf  mit   verdünnter  SchwcfelHaaro   auage- 
schüttelt  ond  der  seh we feisauere d  Lösung  die   ' 
dnrcb  Ammoniak   in  Freiheit  gesetzten  Alka- 
loido    mit   Äther   entzogen.     Der    nach    dem 
Verdansten  des  letzteren  bleibende  Rückstand   | 
giebt    beim   Erhitzen    mit    einer  Lüsang    von   . 
Perchlors&nre  oder  mit  Wasser,  3—4  Tropfen  l| 
Schwefelsäure    und    einem    Körnchen    chlor-  i 
sauerem  Ealiam  eine  schön  fuchsinrote  Färbung.   1 

Hinsichtlich  des  Quebracho-Extraktes  sei  auf 
die  Beobachtung  von  Eremel  hingewiesen,  nach 
welcher  die  Handelewaare    nicht   immer   von  ' 
dem    echten    Aspidosperma   Qnebracho  (Que-   l 
bracbo  btanco)  stammt,  sondern  manchmal  aus  1 
dem   Extrakt   des   fflr   die  medizinische  Ver- 
wendung völlig  wertlosen  Qnebracho  colorado 
besteht.  | 

Znr  Unterscheidung  der  beiden  Extrakte  . 
empfiehlt  Ercme! ')  ihr  Verhalten  gegen  Tannin,  ' 
mit  welchem  nur  das  echte  —  weil  alkaloid- 
haltige  —  Extrakt  einen  Niederschlag  giebt. 
Eine  etwa  stattgefundene  Mischung  beider 
Extrakte  läfst  sich  natürlich  auf  diese  Weise 
nicht  nachweisen.  {H.  K>.-Kn*.) 

Erythroxylaceae. 
Goea-Albalolde.  —  Erythroxylon  Coca  | 
Lamarck  —  die  Stammpflanze  der  Cocabaseu  — 
ist  ein  in  Peru  einheimischer  und  daselbst, 
wie  auch  in  Botivia  wegen  seiner  Blätter 
häufig  angebauter  Strauch.  Der  Beiname 
„Coca"  ist  die  landesablicbe  Bezeichnung  der 
Pflanze.  Von  den  in  seinen  Blättern  euthaltcnen 
Alkaloiden  ist  das  wichtigste  das  Cocain, 
welches  bereits  auf  S.  266  u.  folg.  dieses  Werkes 
eingehend  besprochen  wurde.  Nach  Lyons  kann 
der  Gclialt  der  Cocablätter  an  Cocain  bis  auf 
0,8  Proz.  steigen,  aber  auch  bis  auf  0,16  Froz. 
sinken.  In  den  meisten  Fällen  beträgt  der- 
selbe ca.  0,35  Proz.  Squibb  *)  fand  als  Höchst- 
gehalt der  Blatter  an  Cocain  0,9  Froz. 
Bignon  ')  ermittelte  bei  seinen  mit  verschiedenen 
Qualitäten  Cocablätter  ausgefohrten  zahlreichen 
Bestimmungen  als  Hittelwert  einen  Gehalt  von 


0,H  Proz.  und  erhielt  bei  besseren  QualitUeu 
selbst  1  Proz.  und  mehr  Cocain.  Keller*) 
fand  nach  geiner  unten  wiedergegebenen  Be- 
stimm ungsmethodo  als  Gesamtalkaioidgehalt 
0,42  —  0,64  —  0,74  —  0,96  Proz.  und  schliefet 
biorauB,  dafs,  abgesehen  von  den  sich  bemerk- 
bar machenden  bedeutenden  Schwankungen, 
der  Alkaloidgehalt  der  Cocablätter  nur  in 
seltenen  Fällen  1  Proz.  flbersleigen  dürfte. 

Hooper")  fand  in  kultivierten  ostindi- 
schen Cocablättem  0,5  Proz.  Cocain.  Die 
Aosbento  an  Cocain  wechselt  vor  allem  mit 
dem  Alter  der  Blätter,  indem  sich  der  Ge- 
halt derselben  mit  zunehmendem  Alter  ver- 
ringert.  So  fand  Pfeifer ")  in  jungen  Blättern 
0,7  Proz-,  nach  6  Monaten  0,4 — 0,3  Proz. 
nach  12  Monaten  0,3 — 0,2  Proz.  und  nach  2 
Jahren  nur  noch  0,15  Proz.  Cocain. 

C.  J.  H.  Warden^  erhielt  bei  der  Analyse 

mehrerer,  an  verschiedenes  Orten  Ost-Indiens 

kultivierter  Cocasorten  folgende  Werte: 

Wasser         6—13    Proz. 

Asche        5,9—11,3     „ 

Alkaloide  0,3—1,6      „ 

Sonstige  Bestandteile  der  Cocablfttter. 
—  Von  allgemeiner  vorbreiteten  Pflantenstoffen 
enthalten  die  Cocablätter  neben  den  Alkaloiden 
Spuren  eines  ätherischen  Ols,  ein  in  siedendem 
Alkohol  und  in  Äther  lösliches  Wachs :  C„HjgO, 
und  einen  als  Cocagerbsänre  bezeichneten 
Gerbstoff:  C,,Hj,0,(,-f2H,0,  dessen  wässerige 
Lösung  durch  Eisenchlorid  grfln,  dorch  Al- 
kalien brann  gcfürbt  wird  und  Leimlösung  nicht 
fällt.  Beim  Schmolzen  mit  Kaliumbydrosyd 
liefert  die  Cocagerbsänre  Protocatechusäure, 
Buttersäure  und  Spuren  Benzoesäure. 

Interessant  ist  die  Thatsache,  dafs  in  einer 
auf  Java  kultivierten  Erythroiylonart  Benzoyl- 
pseudotropein:  C,jH,,NO,  nachgewiesen 
werden  konnte,  welches  hei  der  Spaltung  in 
BenzaesanrenndPsendotropinzerfäilt.  Letzteres 
ist  identisch  mit  der  bei  analoger  Behandlung 
ans  dorn  Scopolamin  erhältlichen  Spalt ungs- 
base.  Es  crgiebt  sich  hieraus  die  Existenz 
sehr  naher  Beziehungen  zwischen  den  Coca- 
baseu und  Solanaceenalkaloiden.  *) 

Quantltatlre  Bestlmmang  der  Gesamt- 
basea,  bezw.  des  Cocatna  1d  den  Coca- 
blättern.  —  Keller*)  giebt  hierzu  folgende 
Vorschrift:  12,0  g  gepulverte  Cocablätter  über- 


')  Fbsrm.  Ceotrolh.  S6  (1894),  S.  3ü5. 
•)  Jahresber.  f.  Pharmak.  u.  Pharm.  1887,  8  17. 
')  Ibid.  1886,  S.  42. 

*)  Schweiz.   WocheoBcbr.    f.  Cbem.    u.   Pharm. 
88  (lH9b),  S.  45.S. 

*)  Jabresber.  f.  Pharmak.  u.  Pharm.  1886,  S.  43. 
•J  Ibid.  1K87.  S.  7K. 


')  Arch,  der  Pharm.  S26  (1888).  8.  707. 

«)  Über  die  neuerdings  von  B.  Willatätter  be- 
schriebenen, mit  den  entsprechenden  natürlichen 
B*s^  isomeren  und  von  Denuelben  ata  a-Ecgonin, 
«•Cocain  u.  s.w.  bezeichneten  Verbindungen  i. 
B.  B.  29  [1896],  S.  3216,  sowie  im  Nachtr^. 

•)  1.  c. 
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giefst  man  in  einem  Medizinglase  von  250  cc. 
Inhalt  mit  120,0  g  Äther,  fügt  nach  ca.  15 
Minuten  10 cc.  Ammoniak  hinzu  und  schüttelt 
die  Mischung  wiederholt  kräftig  um.  Nach 
einer  halben  Stunde  giebt  man  20  cc.  Wasser 
hinzu  und  bewirkt  die  Abscheidung  der  Droge 
durch  anhaltendes  kräftiges  Schütteln.  Von 
der  hierauf  abgegossenen,  dunkelgrün  gefärbten, 
ätherischen  Lösung  werden,  nachdem  sich  die- 
selbe völlig  geklärt  hat,  100,0  g  in  einem 
Scheidetrichter  zuerst  mit  50,  dann  ein  zweites 
Mal  mit  25cc.  0,5-proz.  Salzsäure  ausgeschüttelt, 
die  vereinigten  saueren  Auszüge,  wenn  nötig, 
filtriert,  im  Scheidetrichter  mit  Ammoniak 
alkalisiert  und  zweimal  mit  je  40  cc.  Äther 
ausgeschüttelt.  Der  nach  dem  Abdestillieren 
der  klaren  ätherischen  Lösung  aus  einem 
tarierten  Kölbchen  hinterbleibende  Kückstand 
entspricht  nach  dem  Trockenen  im  Wasser- 
bade dem  Gesamtalkaloidgehalt  der  Droge. 
Bei  sehr  alkaloidarmen  Blättern  empfiehlt  es 
sich,  an  Stelle  der  oben  angegebenen  folgende 
Mengenverhältnisse  anzuwenden:  Cocablätter: 
25,0  g,  Äther:  125,0  g,  Ammoniak:  10,0  g, 
Wasser:  30,0  g.  Die  Bestimmung  wird  im 
Obrigen  wie  oben  mit  100,0  g  des  ätherischen 
Auszuges  zu  Ende  geführt. 

Zur  Bestimmung  des  vorhandenen  Cocains 
löst  man  den  Alkaloidrückstand  in  5cc.  Alkohol, 
setzt  15  cc.  Wasser  und  1  Tropfen  einer  1-proz. 
Hämatoxylinlösung  hinzu  und  titriert  mit 
*/,^j-N-Salzsäure  bis  zur  bleibenden  Gelb- 
färbung.     1  cc.    V20-N-HCI  =  0,01515  CocaYn 

(C,,HjjNO^).  (H.  Kz.-Kr86.) 

Legnminosae. 

Nur  von  einigen  wenigen  der  der  Familie 
der  Leguminosae  entstammenden  Basen  (s.  S.  469) 
ist  zur  Zeit  die  Konstitution  völlig  oder  zum 
mindesten  teilweise  aufgeklärt.  Von  den 
meisten  ist  dieselbe  noch  gänzlich  unbekannt. 

Trigonellin.  —  Die  Konstitution  dieser 
als  ein  Pyridinbetain  erkannten  Base  wurde 
bereits  auf  S.  247  des  vorliegenden  Werkes 
ausführlich  erörtert.  Aufser  im  Bockshorn- 
samen  ist  Trigonellin  neuerdings  auch  in 
Pisum  sativum  und  Gannabis  sativa  nach- 
gewiesen worden.^) 

Sparteln:  Cj^H^^Ng.  —  Diese  Base  wurde 
zuerst  im  Jahre  1851  von  Stenhouse  aus  dem 
Besenginster    (Spartium    scoparium)    isoliert. 


Zu  ihrer  Darstellung  wird  der  durch  Aus- 
kochen mit  schwefelsäurehaltigem  Wasser  be* 
wirkte  Auszug  der  Pflanze  nach  dem  Ein- 
engen und  Obersättigen  mit  Natronlauge  der 
Destillation  unterworfen.  Das  mit  Sakssäure 
neutralisierte  Destillat  wird  im  Wasserbade 
zur  Trockene  verdampft  und  aus  dem  Salz- 
rückstand durch  nochmalige  Destillation  mit 
festem  Kaliumhydroxyd  die  freie  Base  ge- 
wonnen. Zur  Entfernung  der  letzten  Spuren 
Feuchtigkeit  erhitzt  man  letztere  über  metal- 
lischem Natrium  zum  Sieden  und  destilliert 
sie  schliefslich  im  Wasserstoffstrome. 

Das  Spartem  ist  eine  farblose  Flüssigkeit, 
von  anilinähnlichem  Geruch  und  bitterem  Ge- 
schmack. Es  siedet  unzersetzt  bei  31 1 — 31 1,% 
ist  schwerer  als  Wasser  und  darin  nur 
sehr  wenig  löslich.  Von  Alkohol,  Äther  und 
Chloroform  wird  SparteXn  hingegen  leicht  ge- 
löst. In  Benzol  und  Ligrol'n  ist  es  unlöslich. 
Das  Spartem  ist  linksdrehend  und  besitzt 
narkotische  Eigenschaften.  Es  oxydiert  sich 
schon  beim  Stehen  an  der  Luft.  Eine  tiefer 
greifende  Zersetzung  erleidet  es  durch  Kalium- 
permanganat, wobei  neben  Aroeisensäure  und 
Oxalsäure  eine  dritte  Säure  entsteht,  welche 
bei  der  Destillation  mit  Kalk  Pyridin  liefert.^ 

Durch  Oxydation  mit  Wasserstoffsuperoxyd 
wird  das  SparteYn  in  eine  sirupförmige  Base : 
C^jHjgNgO,  übergeführt,  während  es  durch 
Zinn  und  Salzsäure  zu  Dihydrospartein: 
CjjHjgNj  reduziert  wird.*)  Beim  Durchgange 
durch  ein  glühendes  Rohr  liefert  es  neben 
anderen  Produkten  Pyridin  und  Parapicolin 
oder  y-Methylpyridin;  bei  der  Destillation 
über  Ätzkalk :  Äthylen,  Propylen  und  y-Methyl- 
pyridin^)  und  bei  der  Destillation  mit  Zink- 
staub und  mit  Zinkoxyd  —  neben  Kohlen- 
wasserstoffen —  Pyridin,  Picolin  und  Diaethyl- 
methylamin.**) 

Beim  Erhitzen  des  Sparteins  mit  Jodwasser- 
stoffsäure auf  200^  erhält  man  Methyljodid 
und  die  Base:  Cj^H^^Nj.  Das  Spartem  ent- 
hält hiernach  eine  an  Stickstoff  gebundene 
Methylgruppe. 

Das  SparteYn  ist  wie  Nicotin  eine  starke 
zweisäuerige  und  bitertiäre  Base  (Mills,  1863). 
Aller  Wahrscheinlichkeit  nach  leitet  sich  das- 
selbe von  einem  teilweise  reduzierten  Pyridin- 
kern  ab.  Vielleicht  enthält  es  den  ^-Dipi- 
colylmethankern: 

NCftH^  .  CH,  —  CHj  —  CH,  .  C^H^N 
(s.  S.  239). 


*)  Schubse  und  Frankfurt,  B.  B.  27  (1894), 
S.  709. 

*)  Bemheimer,  Gazz.  Ghimic.  18  (1883),  S.  451 ; 
Bamberger,  Ann.  Chem.  Pharm.  285  (1886),  S.  368. 


•)  Ahrens  B.  B.  20  (1887),  S.  2218. 
*)  Ahrens  B.  B.  21  (1888),  S.  825. 
^)  Ahrens  B.  B.  26  (1893),  8.  3035. 
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Nach  den  Untersuchungen  von  Ahrens, 
welcher  sich  zur  Zeit  am  eingehendsten  mit 
der  Konstitutionserschliefsung  des  Sparteins 
beschäftigt  hat,  besitzt  das  Tetrahydro- 
sparteln   die  wahrscheinliche  Konstitution: 

-CH 


CH— Cllg— CHj— CHg 


/ 


H,C        CH 

I         I 
HjC       CH, 


/\ 


HjC 
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H,C 


CH 
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N.CH 
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N .  CH3. 


Eine  mit  dem  Tetrahydrospartel'n  isomere 
Base:  CjjHgjjNj  erhielt  Ladenburg ^)  aus  dem 
a-Dipicolylmethan. 

Direkte  Oxydationsmittel  verwandeln  das 
Spartein  in  Oxyspartein:  Cj^H^^NgO  — 
eine  zweisäuerige,  krystallisierte  Base,  bezw.  in 
Dioxy-  und  Tri  oxyspartein,*)  während  bei  Ver- 
wendung von  Chlorkalk  Dehydrosparte'in: 
CjgHg^Ng  entsteht.*) 

Spartelfnsulfat:  C^^H^^jN^  .  H^SO^.  — 
Dasselbe  krystallisiert  wasserfrei  oder  mit  S^/^, 
bezw.  8  Hg  0  in  farblosen,  in  Wasser  leicht  lös- 
lichen Nadeln.  Die  wässerige  Lösung  besitzt 
sauere  Reaktion. 

Alkaloide  der  Galabarbohne.  —  P  h  y  s  0  - 

Stigma  venonosum  Balfour  —  die  Mutter- 
pflanze der  als  Calabarbohnen  bekannten 
Samen  —  ist  in  Westafrika  heimisch.  Die 
Samen  enthalten  drei  Alkaloide:  E serin 
oder  Physostigmin,  Eseridin  und 
C  a  1  a  b  a  r  i  u  ,  welche  darin  zusammen  zu  ca. 
0,10  Proz.  vorkommen.  Die  Gesamtanalyse  der 
Samen  hat  folgende  Zusammensetzung  ergeben :  ^) 

Alkaloide:  ca.     0,10  Proz. 

Stärke :  „     48 

Eiweifsstoffe :  |Qii^?n"i    „     23 

Fettes  Öl:  0,5—3 

Feuchtigkeit :  9 

Asche:  ca.  3  „ 

Phytosterin ; 

Blauer,  durch  Säuren  purpurrot  werdender 
Farbstoff. 

Die  Kotyledonen  enthalten  9,5  Proz.  Wasser. 

Die  auf  die  Gegenwart  des  Eserins  zurück- 
zuführende myotische  Wirkung  des  alkoholi- 
schen Extraktes  der  Samen  wurde  zuerst  im 
Jahre  1863  von  Fräser  beobachtet.  Maceriert 
man    0,020    g    der    gepulverten   Kotyledonen 


n 


r 


n 


n 


Während  2—3  Stunden  mit  ca.  3  cc  Ammoniak, 
so  hinterbleibt  in  den  meisten  Fällen  — 
nicht  immer  —  nach  dem  Verdampfen  der 
Flüssigkeit  ein  schön  grün  gefärbter  Rück- 
stand, welcher  in  Wasser  zu  einer  sauer 
reagierenden  Flüssigkeit  löslich  ist.  Die  braune 
Samenschale  giebt  hingegen  keinen  derartigen 
grünen  Rückstand.^) 

Eserln  (Physostigmin):  Cj^H^iNgOg. 

—  Jobst  und  Hesse  ^)  gewannen  diese  Base 
zuerst  im  Jahre  1863  in  amorpher  und  wahr- 
scheinlich noch  unreiner  Form  und  beschrieben 
sie  unter  dem  Namen  Physostigmin.  Im 
krystallisierten  Zustande  wurde  dieselbe  zwei 
Jahre  später  von  V^e  und  Leven  ^)  dargestellt 
und  von  diesen  Autoren  —  in  Anlehnung  an  die 
bei  den  Eingeborenen  des  alten  Calabar  für 
die  Samen  gebräuchliche  Benennung  „Es^r6^ 

—  als  Es  er  in  bezeichnet.  Dieselbe  Base  ist 
auch  zu  ca.  0,10  Proz.  in  Physo Stigma 
cylindrospermum    aufgefunden    worden. 

Zur  Gewinnung  des  Physostigmins  extrahiert 
man  die  gepulverten  Samen  wiederholt  mit 
ihrem  dreifachen  Gewicht  schwach  weinsäure- 
haltigem Alkohol  im  Wasserbade  und  entfernt 
aus  den  vereinigten  Auszügen  den  Alkohol 
durch  Destillation  und  schliefsliches  Erwärmen 
des  hinterbleibenden  Rückstandes  in  offener 
Schale  auf  dem  Dampfbade.  Der  völlig  alko- 
holfreie und  erkaltete  Rückstand  wird  mit 
wenig  Wasser  aufgenommen  und  die  durch 
Filtrieren  von  dem  Harze  getrennte  wässerige 
Lösung  2 — 3  Mal,  bezw.  so  oft  mit  Äther 
ausgeschüttelt,  bis  dieser  sich  nicht  mehr  fürbt. 
Hierauf  vermischt  man  die  Flüssigkeit  mit 
Kaliumbicarbonatlösung  in  geringem  Über- 
schüsse und  entzieht  ihr  die  dadurch  in 
Freiheit  gesetzte  Base  durch  widerholtes  Aus- 
schütteln mit  Äther,  welcher  schliefslich  das 
Physostigmin  beim  Verdunsten  in  krystallisiorter 
Form  zurückläfst.  Durch  Umkrystallisieren 
aus  demselben  Lösungsmittel  kann  es  weiter 
gereinigt  werden. 

Das  Physostigmin  bildet  rhombische,  in 
Wasser,  Alkohol,  Äther  und  Schwefelkohlen- 
stoff lösliche  Blättchen.  Es  krystallisiert  mit 
1  Mol.   HgO,    welches    es    bei  100*^    verliert; 

wasserfrei    schmilzt    es    bei    102 — 103**.      Es 

« 

reagiert  stark  alkalisch  und  verbindet  sich 
mit  Säuren  zu  teils  neutral,  teils  sauer 
reagierenden  Salzen,    von    denen    einige    gut 


»)  B.  B   21  (1888),  S.  3099. 

«)  Ahrens,  B.  ß.  24  (1891),  S.  1095  u.  25  (1892), 
8.  3607.  8.  auch  Herzig  u.  Meyer,  Monatsh.  f.  Chem. 
16  (1895),  S.  599;  Ref.  B.  B.  28  (1895),  Ref.  S.  906. 

»)  Ahrens,  B.  B.  26  (1893)  S.  3035. 

*)  Teich,  Chem.  Untersuchg.  der  Calabarbohne, 
Dissert.  St.  Petersburg,  1867. 


•*)  Flückiger,  Reaktionen,  8.66. 

•)  Ann.  Chem.  Pharm.  129  (1864),  8.  115; 
Hesse,  Ibid.  189  (1866),  8.82. 

')  Joum.  de  Pharm,  et  de  Chim.  1865,  1,  8.  70 
und  Jahresber.  1865,  8.  456. 
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krystallisiereii.  Das  PhjsMtigmia  ist  aehr 
leiubt  verflDderlich ;  schon  in  Berabrnag  mit 
der  Lnft  und  am  Licht  ßtrbt  es  sich  rot, 
schneller  noch  beim  Erhitzen,  besonders  im 
feuchten  Zustande,  oder  wenn  es  sich  in 
Loanng  befindet.  Der  dabei  entstehende,  als 
Bubreserin  n&terscbiedene  kirschrote  Farb- 
stoff ist  nnlöslich  in  Äther.  Nach  V^e  ist 
diese  Rotfärbnng,  in  Verbindung  mit  dem 
darauffolgenden  Farbenwechsel  in  gelb,  grfln 
nnd  endlich  bian  —  welche  Färbungen  sowohl 
mit  der  freien  Base  als  auch  mit  deren 
Salzen  eintreten,  wenn  diese  allein  oder  besser 
bei  Gegenwart  einer  geringen  Menge  Kali-, 
bezw.  Natronlange  oder  Ealkwasser  der  Luft 
ausgesetzt  werden  —  weil  charakteristisch  fflr 
PhysoBtigmin,  fflr  den  Nachweis  desselben  ge- 
eignet. Beim  Scbtltteln  mit  Chloroform  geht 
der  Farbstoff  in  dieses  Aber. 

Von  konzentrierter  Salpetersanre,wie  Schwefel- 
saure wird  PhysoBtigmin  mit  gelber  Farbe  ge- 
löst. Die  schwefelsauere  LAsang  färbt  sich 
Jedoch  nach  kurzer  Zeit  olivengrDn.  Die  mit 
verdannter  Schwefelsäure  genau  neutralisierte 
und  hierauf  mit  Ammoniak  versetzte  wässerige 
Lösung  des  Physostigmius  hinterläfst  beim 
Verdampfen  im  Wasserbade  einen  schön  blau 
gefärbten  Rückstand,  welcher  von  Alkohol 
und  Ammoniak  mit  blauer  Farbe  gelöst  wird. 
Dieselbe  Färbung  entsteht  beim  Eindnnsten 
einer  Physostigminlöanng  mit  Ealk-  oder 
Barjtwasser.  Übersättigt  man  die  weingeistige 
Losung  des  Farbstoffes  mit  Essigsäure,  so  färbt 
sich  die  Flüssigkeit  rot  nnd  zeigt  starke  Flnur- 
eacenz. 

Die  Veränderlichkeit  des  Physostigmins  wird 
aach  von  seinen  Salzen  geteilt.  Ealinm- 
mercurijodid  erzeugt  in  den  wässerigen  Lös- 
ungen derselben  einen  weifsen,  Phospho- 
wolframsänre  einen  scbmutzig-weifsen,  Pbospbo- 
molybdfinsänre  einen  gelblichen,  Jodlösung  einen 
braunen  Niederschlag. 

Ober  die  Konstitution  des  Pbysostigmina  ist 
zur  Zeit  noch  wenig  bekannt.  Nach  Petit  und 
Polonowsky ')  ist  es  eine,  eine  N-CUj-Gruppe 
enthaltende  tertiäre  Base,  deren  basischer 
Charakter  nor  durch  eines  der  vorhandenen 
drei  SUckstoffatome  bedingt  wird.  Aus  dem 
Verhalten  des  Physosügmina  gegen  Essigsäure-, 
bezw.  BenzogsSureanbydrid,  Fhenylisocyanat, 
Phenylhydrazin,  Zinkstanh,  Kalilauge  und  Me- 
thytjodid  Bchliefsen  die  genannten  Autoreu  wei- 
terhin, dafs  das  eine  Sauerstoffatom  wahrschein- 
lich  phen(dKtig   gebunden   ist,  während   das 


II  zweito  Bestandteil  einer,  jedoch  nicht  als  Eeto- 
I  gruppe  vorhandenen,  Carbonylgmppe  zn  sein 
I  scheint.  Durch  Erhitzen  des  Physostigmins  mit 
Alkali  im  Wasserstoffstrome  erhielt  Ehrenberg  *) 
I   eine  neue  Spaltungsbase:  das  Eserolin. 

Ij       Physostigminsulfat: 
Ij  (C,jH„N,0,),  .H,SO^.  — 

|l  Dasselbe  ist  ein  weifses,  krystalliniscbes,  sehr 
hygroskopisches,  in  Wasser  und  Alkohol  zu 
,  neutralen  Flüssigkeiten  lösliches  Pulver.  Es 
'  ist  leicht  veränderlich.  Als  Arzeneimittel  ist 
,   es  durch  das  Salicylat  verdrängt  worden. 

PbyBOBtlgminBalleylst : 

'  C.jHjjNgO,  .OjK^Og.  — 

Zu  seiner  Darstellung  löst  man  3  Teile  Physo- 
'  stigmin   und  I  Teil  Salicylsäure  in  30  Teilen 
'   siedendem  Wasser   und  itberläfst   die  Lösung 
;   vor  Liebt  geschützt  der  Erystallisation.    Will 
man    das  Salz    aus  dem  Sulfat  darstellen,    so 
.   setzt  man  ans  diesem  zunächst  die  Base  durch 
Natrinmbicarbonat   in  Freiheit,   schüttelt    die 
Base    mit   Äther    ans    und    vermischt    diese 
ätherische  Physostigminlösung  mit  einer  ätheri- 
schen Lösung  von  Salicylsäure.') 

Das  Physostigminsalicylat  krystailisiert 

in  farblosen  oder  schwach  gelblich  geftrbton, 

glänzenden,  geruchlosen,  aber  bitter  schmeckon- 

I  den,    bei    179"    schmelzenden  Nadeln.     Nach 

Guareschi  löst  sieb  ein  Teil  Salzes  bei  15"  in 

ca.  100  Teilen,    nach   anderen  Angaben    erst 

.  in    150  Teilen  Wasser   und   in  li  Teilen  Al- 

.   kohol.     Merck*)    giebt   die    Löslichkeit    für 

I  Wasser  von  14—16**   zn    1 :  130,   für  Alkohol 

zu    I  :  24    an.      Die    wässerige    Lösnng    des 

Salzes  wird   durch  Eisenchlorid  violelt,  durch 

Calcinmhypocblorit  rot  gefärbt;  Jod-Jodkalium 

erzengt  darin  einen  roten  Niederschlag.    Das 

I  Physostigminsalicylat  ist  von  allen  Salzen  dieser 

Base  das  am  wenigsten  veränderliche  und  am 

meisten  lichtbeständige;   nach   den  Versuchen 

von  Merck  fängt  die  wässerige,  wie  alkoholische 

Lösung  in  hermetisch  verschlossenen  Flaschen 

und  im  diffusen  Lichte  erst  nach  I — 2  Tagen 

an,  sich   zu  röten.     Mit  Ammoniak,   wie   mit 

Kolk  Wasser     giebt     das    Physostigminsalicylat 

dieselben  Färbungen,  wie  die  reine  Base. 

PrQfna^.  —  Das  Physostigminsalicylat  mufs 

mit    12  Teilen  Alkohol    eine    klare,    farblose 

und  neutral    reagierende  Lösung    geben    und 

I  mufs     von    konzentrierter    Schwefelsäure    zu 


')  Bull.  Soo.  Chim.  9  (1893).  8.  1008.  i' 

*)  Verhandl.  d.  Vers,  deuttcb.  Naturf.  u.  Arzt«,  !'  | 
1893,  2,  &  102.  1, 


')  Birkenwald,  Ann.  di  Chira.  e  di  Farmacol.  16 

892),  8.  240. 

*)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  80  (1879),  8. 472. 
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einer    aofangs     farbloaeD    FlQssigkeit     gelOst  l 
werdeD,    die   sieb   allmälich   gelb  färbt.     Aaf  ' 
Platinblech  erhitzt,   mufs   ea   ohne  BQckstaad 
verbrenoen. 

Auch  das  Pbysostigmin- Chlorhydrat  and 
-Bromhydrat  sind  gnt  krystallisiereDde  nnd 
uicbt  hygroskopische  Salze-,  die  sich  aber  an 
der  Luft  aod  am  Licht  färben. 

Die  UmwaudluDg  des  optisch  aktiven  Physo- 
sligmius  in  die  optisch  inaktive  Baae 
erreichte  W.  Eber')  durch  Erhitzen  einer 
nentralen  PbjsostigininsalzlOsuDg  zum  Sieden, 
wie  auch  durch  Kcuheu  der  freien  Baae  mit 
Glykoso  und  Natriamcarbonat.  Am  a.  0. 
sind  auch  die  zwischeu  dem  naturellen  Physo- 
stigmin,  dem  Eseridin  und  dem  inaktiven 
Phyaostigmin  beobachteten  Unterschiede  über- 
sichtlich zu  aam  mengestellt. 

Eseridin:  Cj^H,gN,0,.  —  Diese  in  den 
Calabarbohnen    neben    Phyaoatigmin    vorkom-  , 
mende  Base  wird   bei   der  Darsteltnng  diesea  :| 
letzteren  als  Nebenprodukt  gewonnen.*)  'i 

Das  Eseridin  kryatallisiert  aus  Äther  in  bei  I, 
133"  schmelzenden  Tetraedern.   In  Wasser  fast  i 
noiüglich,    löst    es    sich    dagegen  in  Alkohol, 
Äther,  Beuzol  und  Petroläther,  besonders  leicht 
aber    in    Chloroform.     Licht    nud  Lnft    sind  l| 
ohne  Einflufs  auf  die  freie  Base,  wie  auf  die  i 
wässerigen    Lösungen    ihrer    Salze.     Letztere 
werden    auch  beim  Eocheu    nicht    verändert.  I 
Gegen  Ammoniak,    Kalk-,    bezw.  Barytwasser 
verhält  sich  dagegen  das  Eseridin  wie  Physo-  '' 
stigmiu.     Von   letzterem,   in  welches  ea  beim  | 
Erhitzen    mit    verdünnten    Säuren    Qbergebt,  1 
unterscheidet    sich    daa    Eseridin    durch    den  '' 
Mehrgehalt     der    Elemente     eines    Molekttls  i, 
Wasser.  j' 

CalabarlD.  —  Über  die  Natur  dieser  dritten,  || 
neben  Physoatigmin  und  Eseridin  in  den  Ca-  'i 
labarbohnen  vorkommenden  basischen  Verbind-  ! 
nng  ist  zur  Zeit  so  gut   wie   nichts  bekannt. 
Das  Calabarin  ist  unlüalicb  in  Äther  und  bleibt 
deshalb    in    der    wässerig  alkalischen  FlQssig- 
keit, nach  deren  Extraktion  mit  Äther,  zarQck 
(s.  oben).     Es  soll  beständiger  sein  als  Physo- 


atigmin. Nach  Ebrenberg  (1.  c.)  ist  das  Ca- 
labarin wahrscheinlich  überhaupt  nicht  als 
solches  in  der  Droge  enthalten,  sondern  ent- 
steht erst  als  Spaltnngsbase  ans  den  anderen 
Alkaloiden. 

CytIsIn(Ulcxiu,Sophorin,Baptttoxia): 
C,,H,^N,0.  —  Diese  zuerst  unter  der  Be- 
zeichnung „Cytisin"  bekannt  gewordene 
Base  wurde  znm  erstenmale  im  Jahre  1861 
von  Augnst  Husemann  und  Marme  ans  dem 
Goldregen  —  Cytisus  Laburnnm  —  isoliert, 
welcher  dieselbe  in  allen  seinen  Teilen,  be- 
sonders reichlich  aber  in  den  reifen  Samen 
und  in  der  Rinde  enthält  Da  diese  Pflanze 
ihrer  schönen  goldgelben  Blütentraaben  wegen 
als  Zierstrauch  beliebt  ist,  so  sind  Vergiftongen 
damit  ziemlich  häufig.  Von  den  vorgenannten 
Autoren  wurde  die  Base  femer  in  Cytisns 
atpinns,  C.  aupiuus  und  C.  elongatns,  und 
später  von  Marmä  ^)  auch  noch  in  verschiedenen 
anderen  Arien  derselben  Gattung  uachgeffieaeu. 
In  nenerer  Zeit  ist  die  Base  wiederholt  Gegen- 
stand der  Forachnng  gewesen.*)  Ana  den  be- 
treffenden Untersuchungen  hat  sich  als  Hanpt- 
moment  ergeben,  dafs  im  Cytisin  eine  in  der 
Familie  der  Papiliouaceae  weit  verbreitete 
Pflanzenbaae  vorliegt,  indem  dasselbe  sowohl 
mit  dem  von  Gerrard*^)  ansUlez  europaeus  L, 
isolierten  U  lex  in,  als  auch  —  durch  P.  C. 
Plugge  —  mit  dem  von  Wood*)  zuerst  aus 
Sophora  speciosa  Benth.  isolierten  Sophorin 
und  dem  durch  v.  Schroeder ')  ans  der  Wurzel 
von  Baptisia  tinctoria  R.  Br.  dargestellten 
Baptitozin  identifiziert  werden  konnte. 

Nach  P.  0.  Plugge")  sind  zur  Zeit  folgen- 
de Gattungen  und  Arten  aus  der  Familie  der 
Papiliouaceae  als  Cytisin-fübrend  erkannt 
worden ; 

UittiDiiE:  All:  UwUttilart  dunb: 

Cytisns  Laburnum  L.   A.  Husemann  und  Marm4 
aipinus  Mill.  „  „ 

supinus  Jacq.  „  „ 

elougatns  W.  u.  K.        „  „ 

Weldinii  Via 

sesaifolius  L.  „  „ 

birsutus  I^.  „  „ 


')  Jahresber.    f.   PhBnnak.    1888,   S.  358—361. 

*)  Ann.  di  Cbim,  e  di  FanoBCol.  1889. 

>)  Höttinger  Nftchricbt«n,  1Ö71,  S.  24;  s.  auch 
A.  u.  Th.  Huaemann,  PfUnEenstoffe ,  2,  Aufl.  S.  1027, 

*)  A.  Partheil,  B.  B.  Ä8  (1890),  S.  3201;  24 
(1891),  8.  034;  Arch.  der  Pharm.  280  (1892), 
S.  448;  882  |1894),  S.  161;  i.  Buchka  und  Magat- 
haes,  B.  B.  U  (1891),  8.  253  u.  674;  Magal- 
haea,  Diasert.  Göttingen,  1891;  P.  C.  Plugge  und 
van  de  Moer,  Arch.  der  Pharm.  228  (1891), 
S.  48;  V.  d.  Moer,  Reo.  Trav.  Chim.  d.  P.  B.  10 
(189(1).   S-  -«7;   P.  C.  Plugge,   Aroh.  der  Pharm. 


282(1894),  8.444;  23S  (1895),  8.294 
Plugge  u.  A.  Bauwerda,  Nederl.  Tgdikr.  v. 
Nov.  1896;  Ref.  Pharm.  Zeitg.  1896,  No.  95, 
<■)  Pharm.  Journ.  Tram.  1886,  (III),  18, 
Journ.  de  Pharm,  et  de  Chira.  [3]  14 
S.    3H4   I       '■"     "  -        .    -      . 


430; 
Pharm., 

,  S.  796. 
8.101; 
(1886), 
Pharm. 

(1895), 


')  Revue    de»   Science«   medioalei   : 
Ohem.  Zeitg.  Ukt.  1885. 

*)  Arch.  der  Pharm.  2SS  (1895),  S.  4 
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QittEBg:  Art;  TAaBUBilart  ianii: 

C]1ians  bifioms  L'H6r.  Cornevin 

„       Alschingeri  Vis  „ 

„       Digricans  L.  „ 

„       proliferns  L.  fil.  „ 

„       Adami  Poit.  Radziwillowicz 

„       ratiBboneusiB  Schaf.  ,, 

„         „   jS-miDOr       „  „ 

„       polytrichns  M.  B.  „ 

GeDigta(Cftisas)racemosn8Marnocb.  vaodeMoer 
„  „       ramoaiBBimus  Ten.  „ 

n  11       spicatua  „ 

Ulez  europaeuB  L.  van  de  Moer*),  Partbeil*) 
Sophora  speciosa  Plugi^e*! 

,,        tomentosa  ,, 

„        Becnndiflora  Lagasca  „ 

Baptiaia  tinctoria  R.  6r.  „ 

„        auBtraiia  „ 

Encbresta  Uorafieldii  Benn.  „ 

Anagyria  „ 

Zum  Nachweis,  bezw.  zur  laolierung  des 
Cytisios  bedient  man  sieb  nacb  P.  C.  Plngge^) 
am  geeignetsten  dea  in  Alkohol  schwer  ICs- 
liehen  Nitrates  der  Base  und  verfährt  dazu 
in  folgender  Weise:  10,0  g  der  gepulverten 
Drogo  (Samen)  werden,  mit  10—12,0  g  friach 
gelöschtem  Kalk  vermischt,  im  SosbLet'schen 
Apparat  mit  Chloroform  extrahiert.  Dem 
Destillationsrnckstand  der  Chloroformlüaung 
wird  hierauf  mit  Wasser  das  Alkaloid  ent- 
zogen und  der  nach ,  dem  Verdunsten  der 
filtrierten  wtlBserigen  Lösung  auf  dem  Wasser- 
bade  hinterbleibeDdo  Rockstand  mit  absolutem 
Alkohol  aufgenommen.  Anf  Zusatz  von  kon- 
zentrierter Salpetersäure  zu  dieser  alkoholischen 
Lösnng  scheidet  sich  alsbald  das  Cytisinnitrat 
in  farblosen  Kry stall aggregaten  aus.  Für  die 
Darstellung  im  grofsen  haben  bereits  früher 
van  de  Moer*^}  und  Partheil"]  geeignete  Me- 
thoden mitgeteilt. 

Die  Formel  des  Cytiaina  wurde  zuerst  von 
Hnsemann  zu  Cj„Hj,K|,0  angegeben,  hierauf 
durch  van  de  Moer  in  C,,H,,NjO_-und  end- 
lich von  Partheil ')  in  den  gegenwärtig  all- 
gemein adoptierten  Ausdmck  C,jH,^N.O  ab- 
geändert, 

Daa  Cytisin  krystallisiert  ans  Alkohol  in 
grofaen,  färb-  und  geruchlosen,  wasserfreien 
Prismen;  ans  der  mit  Äther  aberschichteten 
Chlorofonnlösung  in  wetzsteinartig  gokrOmmten 


4  mroi 

[iosichtlicl 


')  B.  Aora.  4  pKorig.  S. 

*)  Ibid.  Hioaichtlich  der  Priorität«frai;e  dieees 
Identitütinachweiies  vergl.  Arch.  der  Pharm.  2S2 
(1894),  8  454,  459.  486,  558, 

*)  ».  Anm.  4  der  voriu.  S. 

*)  Arch.  der  Pharm.  28S  (1895),  8.  297. 


Nadeln.  Es  ist  leicht  löalich  in  Wasser. 
Alkohol,  Chloroform,  Essigäther ;  schwer  lös- 
lich in  Benzol,  Amylalkohol,  .4^ceton,  käuf- 
lichem Äther  und  sledeudem  Ligroin;  ganz 
unlöslich  in  reinem  Äther,  Petroläther  und 
Schwefelkohlenstoff.  Es  schmilzt  bei  152—153" 
nnd  ist  als  freie  Base,  wie  in  seinen  Salzen 
linksdrebend.  Die  Ablenkung  [d]t,  betragt  — 
nach  Partheil  (1.  c.)  —  fUr: 
Cytisin  aus  Cjtisus  Laburnum:  —  119'',57' 
Cytiain  aus  Ülex  europaena:  —  123",20' 
Cytisinnitrat  aus  Cylisua Laburnum;  —  82",37' 
Cytisinnitrat  ans  Ulex  europaens:  —    Sä',*?'. 

Das  Cytisin  ist  eine  zweisäuerige  Base  und 
bildet  zwei  Reihen,  meist  schön  krystalÜsierender 
Salze.*) 

Das  Monoehlorbydrat: 

C,iH,^N,O.HCl  +  H,0 
krystallisiert  aus  90-proz.  Alkohol   in  durch- 
sichtigen,   schwach    gelblichen,    ein    Molekül 
Ery  stall  Wasser  einscbliefseuden  Kry  stallen. 

Das  Dichlorhy drftt: 

C,,H,,Ng0.2HCl-|-3H,0 
wird   aus  der  sehr  konzentrierten,  stark  aalz- 
saueren  Lösnog  der  Base  in  grofaen,  farblosen, 
durchsichtigen   und  luftbeständigeu  Erystallen 
erhalten. 

Das  Nitrat:  C,,H,^NjO  .  HNO»  +  H,0 
bildet  dünne,  farblose  Nadeln  oder  Blättchen. 

Das  M  onosulfat: 

(C,,H,(N,0),  .  H,SO^  -|-  HjO 
ist   in   Wasser    sehr   leicht   löslich   und   zum 
Unterschiede   von    den   Übrigen    Cytisin  salzen 
hygroskopisch. 

Daa  Monocytisinchloroplatinat: 
C„H„NäO  .  aiici .  PtCl,  +  SV^H^O 
krystallisiert    auf  Zusatz    von  Platinchlorid  zu 
der    stark    salzsauereii    Lösung    der   Base  in 
Form  schöner,  goldfjelbor  Nadeln.     Es  ist  in 
Wasser  leicht  löslicli. 

Das  Dicytisinchloroplatinat: 

(C„H,,N,0)3.2HCl.PtCl, 

scheidet  sich  auf  Zusatz   von  Platincblorid  zu 

der  möglichst   neutral  gehaltenen  Lösung  des 

Cytisinmonochlorhydratea     in    Form    kleiner. 


")  Arch.  der  Pharm.  22«  (1891),  8.  55. 

•)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  452  und  471. 

')  i,  Anm.  4  der  vorie.  S.  und  diese  S.  Anm.  2. 

•)  s.  die  Tabelle  von  Plu^ge.  Aroh.  der  Pharm. 
22»  (1891),  S.  67  und  Partheil,  Ibid.  280  (1892), 
S.  464  u.  S. 
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rötlich-gelber,  wasserfreier  Krystalle  ans.  Es 
ist  in  Wasser  ziemlich  schwer  löslich.  Beide 
Chloroplatinate  zersetzen  sich  beim  Erhitzen 
ohne  vorher  zu  schmelzen. 

Das  Chloraurat: 

CjjHj^NjO.HCl.  AuClg 

krystallisiert  aus  salzsäurehaltigcm  Wasser  in 
Form  kurzer,  gekrümmter,  rotbrauner  Nadeln. 
Es  schmilzt  bei  212— 213^ 

Mit  Zinkchlorid  verbindet  sich  Cytisiu  zu 
dem  schön  krystallisierenden  Doppelsalz: 

C,iH,^N20.2HCl.ZnCl2 

(v.  Buchka-Magalhaes). 

Gegen  die  allgemeinen,  Färbungen  be- 
wirkenden, Alkaloidreagentien  verhält  sich 
das  Cytisin  indifferent.  Als  charakteristisch 
für  dasselbe  .ist  folgende,  von  v.  d.  Moer 
aufgefundene  Reaktion  verwertbar:  Übergiefst 
man  Cytisin  oder  eines  seiner  Salze  mit  einer 
Ferrisalzlösung,  so  entsteht  eine|  rote  Färbung, 
welche  auf  Zusatz  von  Wasserstoffsuperoxyd  ver- 
schwiodet,  und  bei  darauffolgendem  Erwärmen 
auf  dem  Wasserbade  färbt  sich  die  Lösung 
blau.  Diese  auch  dem  Methylcytisin 
eigentümliche  Reaktion  tritt  jedoch  auch  nur 
bedingungsweise  ein,  indem  sie  von  den  Mengen- 
verhältnissen der  zugesetzten  Reagentien  ab- 
hängig ist.  Am  schärfsten  ist  dieselbe,  wenn  — 
nach  den  Ermittelungen  von  K.  Gorter^)  — 
auf  1  Mol.  Cytisin  1  Atom  Eisen  und  2  Atome 
Sauerstoff  (d.  h.  2  Mol.  H^Og)  in  Reaktion 
treten.  Von  denallgemeinen'Fällungsreagentien 
erzeugen  Goldchlorid,  Pikrinsäure,  de  Vrij- 
Sounenschein's  RGagens,Jod-Jodkalium,  Ealium- 
Cadmium-,  Kalium-Wismut-  und  Kalium-Mer- 
curijodid,  Phosphowolframsäure  und  Brom- 
wasser Niederschläge.*) 

Über  die  Konstitution  des  Cytisins  liegen 
erst  noch  wenige  Erfahrungen  vor. 

Durch  Behandeln  mit  Methyl-,  (bezw.  Äthyl-) 
Jodid  resultieren  nach  einander  die  Ver- 
bindungen : 

Cytisinmethyljodid  (Methylcytisinjod- 
hydrat):  C^jHjgN^O  .  CHg  .  HJ  und 

Methylcyti8inmethylj.odid  (Dimethyl- 
cy  tisinjodhydrat) :  C^  j  H^  ^  N^  OcCHg  \ .  H  J, 

aus  denen  durch  Kalilauge  die  entsprechenden 
Methylbasen  frei  gemacht  werden.  Durch 
weiteres  Behandeln  mit  Methyljodid  liefert  das 
Dimethylcytisin  endlich  Dimethylcytisin- 
methyljodid:  C,jHj2N2  0(CH3)3  .  J,  welches 
schliefslich  durch  andauerndes  Kochen  mit 
sehr  konzentrierter  Kalilauge  neben  Trimethyl- 


amin  einen  Körper  von  der  Zusammensetzung: 
C^ßH^gNOg  liefert,  dessen  Natur  jedoch  noch 
nicht  aufgeklärt  ist. 

Beim  Behandeln  mit  Essigsäureanhydrid 
liefert  nur  das  Cytisin  ein  —  bei  208® 
nchmelzendes  —  Monoacetylcytisin: 

C^.HjgNgO.COCHg, 

während  Methylcytisin  nicht  reagiert 
(Partheil). 

Auf  Zusatz  von  Natriumnitrit  zu  der  kalt 
gehaltenen  wässerigen  Lösung  des  Chlorhydrates 
der  Base  wird  die  Nitrosoverbindung: 
CjjHjgNjO.NO  erhalten,  welche  feine,  farb- 
lose, bei  174®  schmelzende  Nadeln  bildet 
(v.  Buchka-Magalhaes). 

Mit  Brom  vereinigt  sich  Cytisin  zunächst 
zu  dem  Perbromid  des  Dibromcytisinbrom- 
hydrates : 

C,,H,,Br,N,0  .  HBr  +  Br,  +  V,H,0, 

i<  aus  dem  durch  verdünnten  Alkohol  das 
Dibrom-bromhydrat :  CuHjgBr^NgO  .  HBr, 
bezw.  aus  diesem  durch  Behandeln  mit  Alkalien 
die  freie  Base:  CjjHjgBr^NgO  in  bei  63® 
schmelzenden  Krystallen  erhalten  wird.  Durch 
Behandeln  mit  konzentrierter  Salpetersäure 
wird  diese  letztere,  bezw.  das  daraus  dar- 
gestellte Nitrat  in  das  bei  237®  schmelzende 
Nitro  nitrosocytisin: 

CjjHjgNjO.NO.NO, 

verwandelt  (Partheil). 

Aus  dem  Verhalten  des  Cytisins  gegen 
Methyljodid,  Essigsäureanhydrid  und  Salpetrig- 
säure ergiebt  sich  sonach,  dafs  nur  das  eine 
der  beiden  Stickstoffatome  sekundär  gebunden, 
das  zweite  hingegen  in  tertiärer,  eventuell 
quaternärer  Bindung  vorhanden  ist;  und  ferner, 
dafs  das  Sauerstoffatom  weder  in  Form  der 
OH-,  noch    der  OCHg-Gruppe  vorhanden  ist. 

Durch  Destillation  des  Cytisins  mit  Natron- 
kalk erhielten  v.  Buchka  und  Magalhaes') 
neben  Pyrrol  ein  zwischen  200 — 250®  über- 
gehendes, hellgelbes,  chinolinähnlich  riechendes, 
stark  basisches  Öl,  bezw.  —  nach  Partheil  *)  — 
eine  Base  CgH,gN.  Das  Cytisin  dürfte  hier- 
nach   als    Pyridinabkömmling    charakterisiert 

sein.  (H.  Ks.-Krse.) 


Loganlaceae. 
Alkaloide  der  Strychnos-Arten.  —  Die 

Familie  der  Loganiaceae  enthält  nur  eine  be- 
schränkte Anzahl,  aber  dafür  umso  charak- 
teristischere Alkaloide  (s.  S.  470).  Die  wichtigsten 
derselben :  Strychnin  —  Brucin  —  Curarin  — 


')  Arch.  der  Pharm.  288  (1895),  S.  527. 

«)  Plugge,  Arch.  der  Pharm.  282  (1894),  S.  449. 


»)  B.  B.  24  (1891),  8.  259. 

*)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  478  u,  498. 
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haben  als  Bestandteile  der  Pfeilgifte  schon 
lange  bevor  man  sie  zu  isolieren  lernte,  eine 
hervorragende  Rolle  im  Leben  fast  aller  der 
Naturvölker  gespielt,  denen  die  betreffenden 
Mutterpflanzen  zugänglich  waren.  Diese  letz- 
teren sind  aber  ausnahmslos  Arten  ans  dem 
Genus  Strychnos  und  ist  es  nicht  uninteressant, 
dafs  bis  jetzt  noch  keines  der  drei  vorgenannten 
Alkaloide  in  einer  nicht  zu  diesem  Genus 
gehörenden  Pflanze  angetroffen  worden  ist. 

Strychnin  und  Brncin.  —  Das  Strychnin 
wurde  als  erstes  dieser  beiden  Alkaloide 
im  Jahre  1818  von  Pelletier  und  Caventou^) 
in  den  Ignatiusbohnen,  in  den  Samen  und 
der  Rinde  von  Strychnos  Nux  vomica  L.  und 
zugleich  auch  in  dem  javanischen  Pfeilgifte 
Upas  Tieute  entdeckt.  Im  darauffolgenden 
Jahre  isolierten  dieselben  Forscher  das  Brucin 
aus  der  sog.  falschen  Augusturarinde  (der 
Rinde  von  Strychnos  Nux  vomica  L.),  wobei 
für  die  Namengebung  die  damalige  irrtümliche 
Annahme  mafsgebend  war,  dafs  die  letzt- 
genannte Rinde  von  der  in  Abessinieu  ein- 
heimischen Simarubacee  Brucea  ferruginea 
L'Heritier  abstamme. 

Die  genannten  beiden  Alkaloide  kommen 
entweder  gemeinsam  und  dann  —  wenigstens 
zum  Teil  —  an  Äpfelsäure,  bezw.  an  Kaffee- 
gerbsäure^)  gebunden,  oder  auch  einzeln  in 
verschiedenen  ostindischen  und  afrikanischen 
Arten  der  Gattung  Strychnos  vor.  In  den 
südamerikanischen  Strychnosarten  scheint  da> 
gegen  weder  Strychnin  noch  Brucin  enthalten 
zu  sein;  dieselben  werden  vielmehr  in  diesen 
durch  die  beiden  Curare-Basen  Curarin  und 
Curin  vertreten.  Aufserdem  macht  sich  hin- 
sichtlich der  beiden  erstgenannten  Basen  auch 


in  derselben  Art  noch  insofern  eine  gewisse 
Lokalisation  bemerkbar,  als  dieselben  nur 
selten  in  allen  Teilen  derselben  Pflanze  auf- 
treten. 

Gemeinsam  finden  sich  Strychnin  und  Brucin 
im  Holze  und  in  den  Samen  der  Strychnos 
Nux  vomica  L.  —  Krähenaugen,  Brechnüsse  — 
und  in  den  Ignatiusbohnen,  den  Samen  von 
Strychnos  Ignatii,  während  die  Samen  von 
Strychnos  Tieute  fast  nur  Strychnin  enthalten. 
Ferner  sind  beide  Basen  als  Bestandteile  einer 
Anzahl  ostindischer  Pfeilgifte  aufgefunden 
worden.  Lediglich  Strychnin  findet  sich  in 
der  Stamm-  und  Wurzelrinde,  wie  in  den 
Blättern  von  Strychnos  Icaja.  Hauptsächlich 
Brucin,  neben  Spuren  Strychnin,  ist  dagegen 
in  der  Rinde  von  Str.  Nux  vomica  L.  und 
im  Holze  von  Str.  colubrina  enthalten,  während 
in  den  Blättern  der  erstgenannten  Art  und, 
wie  es  scheint,  auch  im  Holze  von  Str. 
ligustrina  Blume  überhaupt  nur  Brucin  vor- 
kommt. Auch  in  dem  Blay-Hitam,  einer  von 
den  wilden  Stämmen  der  Halbinsel  Maläka 
neben  anderen  Ingredienzien  zur  Bereitung 
des  Ipoo-Pfeilgiftes  verwendeten  Droge,  ist 
lediglich  Brucin  enthalten.^) 

Frei  von  Alkaloiden  endlich  sind  u.  a.  die 
Blätter  und  Fruchtschalen  von  Str.  Ignatii, 
alle  Teile  von  Str.  Pseudo-Quina  A.  St.  Hilaire 
und  endlich  die  Samen  von  Str.  potatorum 
und,  wie  es  scheint,  auch  noch  verschiedener 
anderer,  auf  Hongkong  heimischer  Stychnos- 
arten,  wie  Str.  angustiflora  Bentham  und  Str. 
paniculata  Champion. 

Über  den  Gehalt  an  Strychnin,  bezw.  Brucin 
sind  für  die  verschiedenen  Drogen,  bezw. 
Pflanzenteile  folgende  Grenzzahlen  in  Prozenten 
ermittelt  worden: 


Art 


Str.  Nux  vomica  L. 


9j 


Str.  Ignatii 
„     ligustrina 


95 


Tieut6 


Pfliinzent«!!  Gesamt- Alkaloide      Stryohnin      Brncin 

Samen  2,56 — 3,90  ca.  zu  je  50  Proz. 

der  Gesamtmenge 

Stammholz  0,305          0,228        0,077 

Rinde  Spuren     ca.  1,6 

Blätter  0         ca.  0,33 

Samen  ca.  2,0       ca.  1,5     ca.  0,5 

Holz  0            2,26 

Samen  1,469      Spuren. 


Beobachter,  bexw.  Quelle 

Dunstan  u.  Short*) 

Flückiger  ^) 

Beckurts  u.  Vilmar*) 

Hooper') 


*)  V^rgL  hierzu  die  Abhandlung  von  F.  A.  Flücki- 
ger: „Über  die  Verbreitung  der  Alkaloide  in  den 
StrychnoBarten«,  Arch.  der  Pharm.  280  (1892), 
S.  343,  woselbst  die  einschlägige  Litteratur  aus- 
führlich zusammengestellt  ist. 

*)  An  Kaffeegerbsäure  —  mit  welcher  die  früher 
als  Igasursäure  bezeichnete  Säure  identisch  ist  — 
gebunden,  kommen  Strychnin  und  Brucin  nach 
£.  Schaer  im  Semen  Strychni  und  Semen  St.  Ignatii 
vor:   Schweiz.  Wochenschr.   f.   Chem.    u.  Pharm. 


88  (1895),  S.  303;  Ref.  Pharm.  =?Centralh.  86 
(1895),  S.  530. 

■*)  R.  Boehra  und  H.  u.  C.  G.  Santesson,  Arch. 
der  Pharm.  231  (1893),  S.  591. 

*)  Flückiger,  Pharmakognosie,  2.  Aufl.  1881, 
S.  960. 

6)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  347. 

ö)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  549. 

')  Pharm.  Joum.  1890  (21),  S.  493;  s.  auch 
Flückiger,  Pharmakognosie,  3.  Aufl.  1891,  S.  1015. 

63* 
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Id  den  von  Ceylon  stammenden  Brechnflssen 
sollen  4,47 — 5,34  Proz.  Strychuin  enthalten 
sein.  Jedenfalls  ist  der  Gehalt  au  beiden 
Alkaloiden  nicht  unbedeutenden  Schwankungen 
unterworfen.  Das  die  Samen  eingebettet  ent- 
haltende Fruchtfleisch  von  Str.  Nux  vomica 
besitzt  nach  Dunstan  und  Short  ^)  folgende 
Zusammensetzung : 

Strychuin  1,4  Proz. 

Brucin  1,0      „ 

Loganin  (Glykosid)  5,0      „ 

Wasser  22,0      ,. 

Indifferente  Substanzen  65,6      „ 

(Gummi,  Fett  ete.) 

Asche  5,0      „ 

Nach  den  Untersuchungen  von  Gerock  und 
Skippari*)  über  den  Sitz  der  Alkaloide  in 
den  Str}'chnossamen  machen  dieselben  lediglich 
einen  Teil  der  Inhaltstoffe  der  Endosperm- 
zellen  aus,  während  die  Samenschale  davon 
frei  ist.  Im  Einklang  hiermit  stehen  die  von 
C.  C.  Keller  mit  ungeschälten,  bezw.  geschälten 
Samen  erhaltenen  Resultate  der  quantitativen 
Bestimmung  der  Basen.  Derselbe  fand  nach 
seiner  unten  mitgeteilten  Methode  durch  direkte 
Wägung  für: 
ungeschälte  Samen:  2,65—2,67  Proz.  Gesamt- 


geschälte 


» 


2,77—2,85 


n 


Alkaloide. 


(H.  Ks.-Kne.) 

Stryebnin:  C^iH^gNaO^.  — Das  Strychuin 
krystallisiert  aus  Alkohol  wasserfrei  in  farb- 
losen, viergeitigen,  rhombischen  Prismen.  Es 
schmilzt  nach  Beckurts^}  bei  265^\  nach  Claus 
und  Glafsner*)  bei  284**,  und  Loebisch  und 
Schoop*)  endlich  fanden  es  bei  268**  schmel- 
zend und  unter  5  mm  Druck  bei  270^  unzer- 
setzt  destillierbar.  In  Obereinstimmung  mit 
Beckurts  giebt  Stöhr';  den  Schmelzpunkt  der 
Base  zu  265 — 266®  an.  Das  Stryebnin  besitzt 
einen  aufserordentiich  bitteren  Geschmack. 
Seine  alkoholische  Lösung  reagiert  alkalisch. 
Die  Löslichkeit  des  Strychnins  in  den  ver- 
schiedenen Solventien  ist  von  Crespi')  unter- 
sucht worden. 

Brucln:  C^gH^oNaO^ -f4Il20.  —  Das 
Brucin,  dessen  Zusammöusetzung  von  Regnault^) 
ermittelt  wurde,  krystallisiert  in  wasserhellen, 
mouoklinen     Prismen     oder     in     glänzenden 


Blättchen,  welche  wenig  über  100*  in  ihrem 
Krystallwasser  schmelzen,  während  die  wasser- 
freie Base  erst  bei  178®  schmilzt.  Die  phy- 
siologische Wirkung  des  Brucins  entspricht 
—  jedoch  in  gemilderter  Form  —  derjenigen 
des  Strychnins.  Es  ist  daher  auch  weniger 
giltig  als  dieses.  Ton  Wasser  und  Alkohol 
wird  Brucin  leichter  gelöst  als  Stryebnin. 

Konstitution  des  Stryehnliis  nnd  Bm- 

eins.  —  Die  chemische  Kenntnis  des  Strychnins 
wie  des  Brucins  ist  gegenwärtig  noch  nicht 
genügend  gefördert,  um  einen  Schluls  oder 
nur  eine  Vermutung  hinsichtlich  ihrer  Kon- 
stitution zu  ermöglichen. 

Jedenfalls  stehen  aber  beide  Basen  ihrer 
Konstitution  nach  in  enger  Beziehung,  Indem 
dieselben  nicht  nur  in  rieten  ihrer  Eigen- 
schaften, sondern  auch  im  Verhalten  —  n.  a. 
in  der  Bildung  analoger  Derivate  —  über- 
einstimmen. Von  zur  Zeit  bekannten,  fQr 
die  Erschliefsung  der  Konstitution  verwertbaren 
Momenten  sind  folgende  zu  erwähnen: 

Beide  Basen  sind  linksdrehend  nnd  zwar 
ist  Strychuin  stärker  linksdrehend  in  amyl- 
alkoholischer Lösung,  als  wenn  es  sich  in 
Alkohol  oder  in  Chloroform  gelöst  befindet.*) 

Beide  Alkaloide  sind  einsäuerige,  tertiäre 
Basen;  von  den  beiden  in  ihrem  Molekül 
enthaltenen  Stickstoffatomen  besitzt  nur  eines 
basische  Eigenschaften .  *  ^) 

Mit  den  Halogenen,  ferner  mit  Salpeter- 
säure und  mit  Schwefelsäure  liefert  Strychuin 
Substitutionsprodukte.  Wird  ein  Teil  Strychuin 
mit  seinem  3— 4-fachen  Gewicht  gewöhnlicher 
Schwefelsäure  solange  auf  120— 130*  erhitzt, 
bis  mit  Kaliumdichromat  keine  Farbenreaktion 
mehr  eintritt,  so  erhält  man  eine  Sulfosäure: 
C2,Hj,(S0o  .  0H)N,02  cGuareschi).  Rauchende 
Schwefelsäure  verwandelt  es  in  der  Kälte  in 
eine  Monosulfosäure  (Löbisch  und  Schoop), 
während  beim  Erwürmen  eine  Disulfosäure 
entsteht  (Guareschi).^*) 

Beim  Erhitzen  von  Strychuin  mit  Salzsäure 
auf  100®  wird  nach  Shenstone**)  kein  Methyl- 
chlorid gebildet,  während  Brucin  beim  Er- 
hitzen mit  Salzsäure  auf  140®  nach  einander 
2  Mol.    CH3CI    liefert.     Hieraus    folgt,    dafs 


»)  Jahresber.  der  Pharm.  1883—«4,  S.  177. 

«)  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  S.  555. 

»j  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  313;  8.  da- 
selbst auch  die  von  Bex;kurts  für  die  auseinander- 
gehenden Schmelzpunktangaben  mitgeteilte  Er- 
klärung. 

•;  B.  B.  14  (1881;,  8.  773. 

••^)  Monatsh.  f.  Chem.  9  (1888),  S.  858. 

•j  B.  B.  18  (1885),  S.  3429. 

')  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.  1883,  S.  8. 


8)  Ann.  Chem.  Pharm.  26,  S.  20. 
»)  Hoorweg,    Ann.  Chem.  Pharm.   166    (1873), 
i  S.  76. 

»0)  Ho^^  A.nn.  Chem.  Pharm.  92  (1854),  S.  326; 
Stahlschmidt,  Pogg.  Annal.  108  (1859),  S.  513. 

»»)  Gazz.    chim.    ital.    17,    S.  109;    Jahresber.  f. 
188G,  S.  1740. 

*^)  Jahresber.  f.  Chem.  1883  und  1885.     Joum. 
of.  Chem.  Sog.  41  (1883),  S.  101   und  47  (1885), 
;  S.  139. 
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im  StrychDiDiDolelcQl  wabrsch  ein  lieb  keine 
Metboxylgrnppe:  OCHj  vorbanden  ist, 
während  das  Brucin  deren  zwei  enthält. ^1 

Dagegen  ergiebt  sich  aus  der  von  Schutzen- 
berger*)  beobachteten  Bildung  einer  Monoben- 
zoylverbiadnng  die  Gegenwart  einer  Hydro- 
xylgruppe im  Strychnin.  Das  Vorhandensein 
einer  zweiten  Hydroxylgruppe,  wie  die  Existenz 
des  von  Beckett  und  Wrigbt  beschriebenen 
Diacetylstrychnins  bedürfen  noch  weiterer  Be- 
stätigung. 

Bei  der  trockenen  Destillation  des  Strychnins 
entstehen  Wasserstoff,  Äthylen,  Äcelyleu, 
Ammoniak,  Carba  zol: 


I 


>NH, 


ein  foster,  vom  Carbazol  verschiedener  Körper 
und  eine  kleine  Menge  einer,  wie  es  scheint, 
zur  Pyrrolreihe  gehörenden  Base.*) 

Unterwirft  man  ein  inniges  Gemisch  von 
Strychnin  und  der  zehnfachen  Gewichtsniengc 
Zink^taub  im  Vacuum  der  Destillation  aus 
dem  ßlcibade,  so  verliert  die  Base  ein  Atom 
Sauerstoff,  nnd  nachdem  im  Anfang  eine  ge- 
ringe Menge  Wasserstoff  entwichen  ist,  destilliert 
hierauf  eine  gelbe,  ölige  Flüssigkeit  (ca.  40  Proz, 
der  angewandten  Base),  der  durch  Äther  ein 
fester,  bräunlich  gefilrbter  Köqier  von  der 
Formel:  Cj,H,j,NjO  entzogen  wird.  Der- 
selbe ist  löslich  in  konzentrierten  Mineral- 
säuren, ferner  in  Eisessig  und  Alkohol  —  in 
letzterem  mit  blauer  Flnoroscenz  — ,  unlöslich 
hingegen  in  verdünnten  Mineralsaureu  und  in 
Wasser.  Mit  Kaliumdichromat  und  Schwefel- 
säure tritt  zum  Unterschied  vom  Strychnin 
keine  Färbung  ein;  beim  Behandeln  seiner 
essigsaueren  Lösung  mit  Chromsäure  scheidet 
sich  ein  amorphes  Oxydatiousprodukt  iu  gelben 
Flocken  aus. 

Eine  tiefer  greifende  Zersetzung  erleidet 
das  Strychnin,  wenn  das  oben  erwähnte 
Strychnin-Ziukstnubgemisch  unter  normalem 
Druck  und  derartig  auf  Rotglut  er- 
hitzt wird,  dafs  die  entweichenden  Produkte 
vor  dem  Austreten  noch  eine  gleichfalls  auf 
Rotglut    erhitzte  Zinkstau  bschicht   bestreichen 


mflsseo.  In  diesem  Falle  entstehen  als  De- 
still ationspro  du  kte  Wasserstoff,  Äthylen,  Ace- 
tylcn,  Ammoniak,  geringe  Mengen  einer  chiu- 
aldinartig  riechenden,  organischen  Base  und 
eine  kleine  Menge  Carbazol.  In  analoger 
Weise  zerfällt  auch  Brucin  hei  der  Zinkstaub- 
destillation unter  Bildung   von    Carbazol.') 

Sei  Chilene  und  Maguauini")  erhielten  als 
Produkte  der  Zinks  tau  hdestillation  des  Strych- 
nins aufser  dem  bei  185°  siedenden  /-Lutidin: 
C,H„N  ein  bei  240—250"*  und  ferner  ein  bei 
292°  siedendes  Produkt. 

Salpetersäure  verwandelt  das  Strychnin  nach 
Claus  nnd  Glafsnor*)  unter  Entwickelung 
von  Kohlensäure  in  ein  von  den  genanntou 
Forschem  als  Eakostrycbnin  bezeichnetes 
Trinitroderivat;  C3,Hj,(NO,)jNjO^  (unter 
Annahme  der  vordem  von  Claus  und  Glafsner 
für  das  Strychnin  aufgestellten  Formel: 
CggHjjNjOj).  Nach  Shenstone  soll  Salpeter- 
säure ans  Strychnin  Pikrinsäure  erzeugen, 
während  R.  Schiff  dabei  eine  Säure: 

C,gH,,N^O,j(?) 
erhielt. 

Honriot')  und  gleichzeitig  mit  Diesem  Plugge*) 
erhielten  bei  der  Oxydation  des  Strychnins 
mit  Wasserstoffsuperoxyd,  hezw.  Chromsäure 
oder  Kaliumpermanganat  in  sauerer  Lösung 
eine  einbasische  Säure:  die  Strychnin- 
säure:  C„H,,N03-f  H5Ü. 

Läfst  man  hingegen  Permanganat  in  alka- 
lischer Lösung  wirken,  so  wird  aus  dorn 
Strychnin  wie  aus  dem  Brucin  die  Hälfte  des 
vorhandenen  Stickstoffes  als  Ammoniak  abge- 
spalten*) und  gleichzeitig  entstehen  —  aus 
Strychnin  —  Kohlensäure,  Oxalsäure  und 
eine  Säure    vom   Schmelzpunkt   191 — 195".^") 

Beim  Schmelzen  mit  Kaliunihydroxyd  liefert 
Strychnin     Chinolinbascn,      liuttersäuro     und 
Indol;")  Brucin  biugcgeu  die  Basen: 
j^-Lutidiu  (ji-Äthylpyridin), 


(/- 


), 


tt-CoUidin  Jß-ß'-Mcthyl-Äthyl Pyridin)   und 
li-      „        C/y-Äthyl-y-Methylpyridin)'*) 
und  Tetra hydrochinol in. 
Heim  Kochen  mit   konzentrierter  Kalilauge 
zerfällt    Strychnin    hingegen    in    Wasserstoff, 
Kohlensäure  und  Chinoliu  (Gerhardt). 


')  Shenstone,   Joum.  of  Chem.  80c.  41    (isai),  : 

S.  101;  B.  B.  16{18«:i),  8.797;  17(1884),  S.  274ii.  ; 

')  Compt.  Rend.  47  (1858),  S.  233;  Ann.  Chem.  1 
Pharm.  108  (1858),  S.  ,^53. 

*)  Ldbiach    und  Schoop,    Uonatah.    f.    Chem.  7  , 

(ia86),  S  609.  j 

*)  LoebiBch  und  Schoop,  Ibid.  1 

»1  Ü»M.  ohim.  it»l.  12  (18^2),  S,  444;  B.  B.  16  j 
(1883).  S.  427. 

•)  B.  B.  14  (1H8I),  S.  774. 

'J  Compt.  Rend.  «6  (188;^),  S,  1671.  \ 


•)  Arch.  der  Pharm.  221  (1883),  S.  641  und 
B.  B.  16  [H83),  S.  'J683. 

*)  Wanlilyn   und   Oamgee,    Jahresber.    f.   1868, 

s.  -jm. 

'"]  Hoogewerff  und  van  Dorp,  Rec.  Trav.  chim. 
d.  P.  B.  2  11881),  S.  17^. 

'■)  Goldathmidt,  B.  B.  15  (1882),  S.  1977; 
Loebisch  und  l^choop,  Monatah.  I',  Chem.  7  (1806), 
S.  75. 

")  Uechsner  de  Coninck,  Compt.  Rend.  95  (1882), 
S.  298;  »«  (18«4),  S.  1077. 
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Stöhr^'i  fand  unter  den  Produkten  der 
trockenen  Destillation  von  Str}chninchlorhydrat 
mit  Atzkalk  neben  anderen  Basen  Äthylen, 
Ammoniak,  ^^f-Picolin:  C\H4N.CH,  und  Skatol. 

Natronkalk  zersetzt  das  Strychnin  unter 
denselben  Bedin^ngen  in  Carbazol:  C,^IIyN\ 
Skatol  und  p?-Methylpyridin  oder  p^-Picolin.- 

Phosphorpeutachlorid  verwandelt  das  Strych- 
nin in  ;:?-Trichlorstrychnin.  Von  Salpetrig- 
säure ikird  Strvchniu  in  Tetra-  und  Penta- 
oxystrychnin  verwandelt,  während  bei  der 
Oxydation  mit  fhromsäuregemisch  eine  Säure: 
Cj^Hj^NjO^  entsteht.  Dieselbe  besitzt  den 
Charakter  einer  einbasischen  Säure  —  ihre  Zu- 
sammensetzung entspricht  sonach  der  Formel: 
CjjHj.N^O^.COOH  — ,  enthält  2  H/J  und 
schmilzt  bei  285^  unter  Abspaltung  \on  Kohlen- 
säure. Die  gleiche  Säure  entsteht  auch  aus 
Brucin  bei  analoger  Behandlung.^ 

Erhitzt  man  Strychnin  mit  Baryt wasser  im 
Druckrohr  auf  135— H*)*,  so  geht  es  in 
Strychnindihydrat:  Cj,IU^Nj^>4  und 
Strychnintrihydrat:  C^, H^^N^Oj^  über. 

Durch  Reduktion  mit  Natrium  in  alkoho- 
lischer Lösung  verwandelt  sich  das  Strychnin 
in  eine  weifse  Verbindung,  welche  ein  Hydro- 
strychnin  zu  sein  scheint.  Erhitzt  man  KU  g 
Strychnin  4  Tage  lang  im  Wasserbade  mit 
10  cc  Schwefelsäure  und  10  cc  Wasser  und 
giefst  hierauf  die  FlQs<igkeit  in  Was'rer,  so 
fällt  ein  amorpher  Niederschlag  aus.  welcher 
aus  Alkohol  in  bei  270^  s^.hmelzeudeu  Krv- 
stallen  erhalten  werden  kann.  Ik'i  aualosrer 
Ik^handlung  mit  dem  zehn  lachen  Gewicht 
25-proz.  Salzsäure  entsteht  aus  dem  Strvchnin 
eine  kristallisierende  Verbindung  \oiij  >chm*.lz- 
punkt  :i7*A*, 

Für  die  Kon&tiiutionserschlief^ung  der  beiden 
Basen  kommt  in  er^ter  Linie  die  Bildung'  der 
einbasischen  Säure : 

CjJIj^NjO,.  bezw.  rj^H,,N,o_(OOH 

in  Betracht,  wekhe,  ^ie  bereits  erwähnt 
wurde,  als  «»xydaTiou^produkl  sowohl  des 
Strvchnins,  wi^  des  Brudns  erhalten  wird. 
Hieraus  foijrt  aber  weiter,  dafs  beide  Basen 
denselben  Kern: 

enthalten,  während  die  zwischen  iiü.eij  be- 
stehenden Unterschiede  durch  einen  zw-riteii 
Atomkomplex  bedin:ft  werden,  der  bei  der 
Oxydation  in   die  CarboxyLTUpi^e    verwandelt 


wird.  Femer  sind  im  Strjchninmol^^  keime, 
im  Brucin  hingegen  zwei  Methoirlgroppei : 
—  OCII3  enthalten  und  zwar  gehören  die- 
selben dem  zweiten  Atomkomplex  and  ni^t 
der  auch  als  Oxydationsprodukt  des  BniriBS 
entstehenden  Säure  CjjHj.NjO.  .  C<X>H  ui. 
Diese  Verhältnisse  lassen  sich  —  nach 
Haussen  und  Pictet  —  durch  folgende  vor- 
läufige Eonstitutirmsformeln  der  beiden  Basen 
zum  Ausdruck  bringen : 

Strychnin :  Gj^Hj.NjO^  —  C^H^ 

Brut  in :      C.JIj.N.CL  —  C^H,  /^^CH,... 

Ihrer  Konstitution  nach  noch  nnaufceklftit 
bleiben  die.  beiden  Basen  cemeinsamen  Atoa- 
komplexe:  Cj^  und  C^. 

Für  die  Gruppe:  C^^Hj-N.O.  darf  mit 
Sicherheit  angenommen  werden,  dals  dieselbe 
das  eine  basische  Stickstoffatom,  welches  sich 
weiterhin  auch  in  der  aus  dem  Strychnin  durch 
Oxydation  entstehenden  einbasischen  Strrchnin- 
süure  vorfindet,  in  Form  eines  Chinolin- 
oder  vielleicht,  und  zwar  mit  gröfserer  Wahr- 
scheinlichkeit, Isochiuolinkernes  enthält. 
I)a>  zweite  Stickstoffatom  hingegen  ist  wahr- 
scheinlich in  F'orm  eines  Indol-  oder  Carb- 
azolkerues  \orhanden. 

Als  neuest t*  .Arbeiten  auf  dem  Gebiet  der 
Stryclininforschuuf;  sind  endlich  noch  die 
interessanten  Publikationen  von  J.  Tafel ^ 
zu  erwähnen,  welcher  die  Sirychninsäure,  das 
Methylstrychuin.  die  Isostrychninsäcre  und  das 
Isoniellivhtrvchnin.  wie  deren  Derivate  unter- 
sinhte.  Tafel  nimmt  im  Strychnin  die  Gruppe: 
-CO  N=  an  und  celauin  zu  der  Annahme, 
dal«;  zwischen  >:rvchnin  und  Strvchninsäure 
die>elb«/n  Hezivliuncen  obwalten,  wie  zwischen 
dem  Pseudoisatin  und  di-r  Isatinsäure: 

CO- CO 

P-eudnisaiiu:  C^H^        y' 

NH 


Isatinsänre :  C^H^ 


CO . COOH 


NH. 


CO 

'trychnin :  <\»,.IL*NO 

N 


COOH 


Mrvchninsäure :   C^^^H^.NO 


\ 


\ 


NH 


'}  B.  B.  iO  ^1^'^7L  .S.  hi\  l!'.»?  u.  ^.'7.':-«.  *.  Lr.ebi^ch   und   Schoop.    Monassh.  t  Chem.  7 

')  Lf^ebiscb  und  Malfaiti.  Mor^at&h.  L  Ciiem.  9  x\^'^\'i,  S.  m. 

dc^S--».  S.  *y^i^.  '•    B.  B  tZ   l^?'n,  S.  jTö!  ;  Ann.  Chem.  Pharm. 

'.  Han*§rn.  B.  B.  17    Ir-^i  ».S.  J:--!-:  1<  !  ^  ^-'  ..  264    l-'I  .  S.  .>  .. 
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Das  zweite  Stickstoffatom  ist  nach  Tafel 
ein  tertiär  gebundenes,  wonach  dem  Strychnin- 
jodmethylat  die  Konstitution: 

/CH3 

zukommen  würde. 

Femer  wurde  durch  Tafel  der  Nachweis 
geführt,  dafs  das  nach  Gal  und  £tard  der 
P'ormel  iCj^HogNgO^  entsprechendes  trychni  n- 
dihydrat  isomer  mit  der  Strychninsäure  ist 
und  auch  wie  diese  den  Charakter  einer  Säure 
besitzt.  Tafel  bezeichnet  diese  Verbindung 
demgemäfs  als  Isostrychninsäure.  Die 
zwischen  diesen  beiden  Strychuinsäuren  und 
dem  Strychnin  selbst  bestehenden  Beziehungen 
lassen  sich  sonach  durch  folgende  Formeln 
veranschaulichen : 


/// 


N 


:N 


■■.^  I 


Stryohnina&are 


Strychnin 


/, 


N 


CCooH2,0)|l-COOH 


NH 


Iso  itrychninsfture. 


Weiterhin  erhielt  Tafel  ^)  das   D  e  s  0  x  y  - 
strychnin: 

^N 


^20^2fl- ^^> 


I 

N 


die  Desoxystrychnin säure: 

:N 


^oaH, 


20"26 


^ 


COOH 
NH 


und  andere  analoge  Derivate.  Die  Natur  des 
Kernes :  C^qH^q  bleibt  jedoch  noch  immer 
unaufgeklärt. 

Salze  des  Strychnins  und  Brueins.  — 

Von  den  Salzen  des  Strychnins  ist  das  wich- 
tigste das  Strychninnitratr 

C21H22N2O2  .  HNO3. 


>)  Ann.  Chem.  Pharm.  268  (1892),  S.  229. 
•)  Guignes,  Journ.  de  Pharm,    et  de  Chim.  [5] 
29  (1894),  S.  24. 


Zur  Darstellung  übergiefst  man  11  Teile  fein 
gepulvertes  Strychnin  mit  60  Teilen  siedendem 
Wasser  und  setzt  hierauf  unter  stetem  Er- 
wärmen nach  und  nach  soviel  einer  Mischung 
von  7  Teilen  Salpetersäure  von  1,185  und 
10  Teilen  Wasser  hinzu,  dafs  nach  völliger 
Lösung  die  Flüssigkeit  neutral  oder  doch  nur 
schwach  sauer  reagiert.  Der  gröfsere  Teil 
des  Salzes  scheidet  sich  beim  Erkalten  in 
Krystallen  aus ;  der  Rest  wird  nach  dem  Ein- 
engen der  Mutterlauge  durch  eine  zweite 
Krystallisation  erhalten.  Sind  die  gewonnenen 
Krystalle  nicht  rein  weifs,  sondern  gelb  ge- 
färbt, so  war  das  verwendete  Strychnin  brucin- 
haltig.«) 

Das  Strychninnitrat  bildet  farblose,  glänzende, 
luftbeständige  Prismen  von  intensiv  bitterem 
Geschmack.  Es  enthält  kein  Krystallwasser. 
Gegen  140^  zersetzt  es  sich  unter  Bräunung 
und  verbrennt,  höher  erhitzt,  unter  Funken- 
sprühen und  ohne  einen  Rückstand  zu  hinter- 
lassen. Das  Salz  löst  sich  in  80  Teilen  Wasser 
von  18—19®  und  in  2  (nach  dem  A.  D.  R. 
in  3)  Teilen  siedendem  Wasser ;  in  70  Teilen 
kaltem  und  5  Teilen  siedendem  Alkohol  und 
in  26  Teilen  Glycerin. .  Die  Lösungen  reagieren 
neutral  und  sind  wie  diejenigen  der  freien 
Base  linksdrehend.  In  Äther  und  Schwefel- 
kohlenstoff  ist    das  Strychninnitrat    unlöslich. 

Von  sonstigen  Salzen  der  beiden  Basen  seien 
hier  nur  noch  die  Ferro-  und  Ferricyanver- 
bindungen^)  erwähnt;  auf  der  verschiedenen 
Löslichkeit  der  ersteren  beruht  die  von  Holst 
und  Beckurts  ausgearbeitete  Methode  zur 
quantitativen  Bestimmung  der  beiden  Basen  (s.  u.). 

(H.  Ks.-Krse.) 

ReaktionendesStrychninsundBrncins. 

—  Aus  den  wässerigen  Lösungen  ihrer  Salze 
werden  beide  Basen  durch  die  Ätzalkalien, 
bezw.  Alkalimonocarbonate,  nicht  aber  durch 
die  Bicarbonate  gefällt. 

Kaliumdichromat  erzeugt  in  den  Lösungen 
des  Strychnins  sofort,  in  denen  des  Brueins 
erst  nach  einiger  Zeit  einen  rot-gelben,  kry- 
stallinischeu  Niederschlag  des  betreffenden 
Chromates.  Wird  letzteres  mit  konzentrierter 
Schwefelsäure  zusammengebracht,  so  entsteht 
mit  Strychninchromat  —  nicht  aber  mit 
Brucinchromat  —  eine  vorübergehende  blaue 
bis  violette  Färbung. 

Beim  Erhitzen  mit  konzentrierter  Salzsäure 
geben  die  Strychniusalze  intensive  Rotfärbung 
(Unterschied  von  Brucin).  Kalte  konzentrierte 
Schwefelsäure  löst  Brucin  mit  rosenroter  Farbe, 


»)  Pharm.  Centralh.  28  (1887),  S.  107. 
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Strychnin  hiDgegen  farblos  auf.  Auf  Znsatz 
eines  Oxydationsmittels  —  Kaliumdichromat, 
Mangan-,  bezw.  Bleisuperoxyd,  Ferricyankalium, 
Kaliumjodat  —  färbt  sich  die  Strychninlösung 
blau,  hierauf  violett,  rot  und  gelb(Uuter- 
schied  vom  Brucin). 

Konzentrierte  Salpetersäure  löst  Brucin  mit 
hochroter  Farbe  auf,  während  mit  Strychnin 
nur  Gelbfärbung  eintritt. 

Wird  Strychnin  mit  rauchender  Salpeter- 
säure eingednnstet  und  der  Rückstand  mit 
4-proz.  alkoholischer  Kalilauge  aufgenommen, 
so  entsteht  wie  beim  Atropin  eine  violette 
Färbung  (Vitali'sche  Reaktion),  welche  jedoch 
zum  Unterschied  von  dieser  alsbald  ver- 
schwindet. ^) 

Ceroxydul-oxyd  erzeugt  in  der  schwefel- 
saueren Lösung  des  Strychnins  eine  intensiv 
blaue,  alsbald  in  kirschrot,  bezw.  blafsrot  über- 
gehende Färbung.  Eine  Lösung  von  Strychnin 
in  konzentrierter  Schwefelsäure  läfst  sich  da- 
her auch  zum  Nachweis  des  Ceriums  ver- 
wenden.*) 

Ghlorwasser  löst  Brucin  mit  kirschroter 
Farbe,  und  neutrale  Brucinlösungen  geben  mit 
Bromwasser  neben  ßrucinbromhydrat  einen 
amorphen,  braunroten  Körper.  Beide  Reak- 
tionen beruhen  auf  der  Bildung  von  Dichlor-, 
bezw.  Dibrombrucin.  Dieses  Verhalten  gegen 
Chlorwasser  läfst  sich  zur  qualitativen  Trennung 
der  beiden  Basen  verwenden,  indem  dabei 
nur  das  Brucin  als  leicht  lösliches  Dichlorbrucin 


in  Lösung  geht.") 


(H.  Kc-Erse.) 


Quantltatire  Bestimmung  yon  Strych- 
nin und  Brucin.  —  Für  die  Bestimmung 
der  Gesamtbasen  giebt  C.  C.  Keller*)  folgendes 
vereinfachtes  Verfahren  an:  12,0g  gepulverte 
Brechnufs  übergiefst  man  in  einem  trockenen, 
200  cc  fassenden  Mediziuglas  mit  80,0  g  Äther 
und  40,0  g  Chloroform,  fügt  nach  einer  halben 
Stunde  10  cc  Ammoniak  hinzu  und  schüttelt 
die  Mischung  während  einer  Stunde  wieder- 
holt kräftig  durch.  Zur  Abscheidung  der  Droge 
wird  die  Flüssigkeit  hierauf  mit  der  nötigen 
Menge  (15 — 20  cc)  Wasser  versetzt,  welches 
man  zur  Verhütung  der  Emulsionsbildung  in 
mehreren  Portionen  hinzugiebt.  Die  Mischung 
wird  hierauf  solange  kräftig  geschüttelt,  bis  die 
Chloroform -Ätherlösung  klar  geworden  ist. 
Von   dieser   werden  dann  100,0  g    abgegossen 


und  in  einem  Scheidetrichter  zuerst  mit  50, 
dann  mit  25  cc  0,5-proz.  Salzsäure  ausgeschüttelt. 
Diese  vereinigten  und  wenn  trübe  durch  ein 
kleines,  angefeuchtetes  und  nachzuwaschendes 
Filter  filtrierten  Auszüge  werden  in  den 
Scheidetrichter  zurückgebracht  und  nach  dem 
Übersättigen  mit  Ammoniak  zwei  Mal  oder  so 
oft  mit  einer  Mischung  von  je  30,0  g  Chloro- 
form und  10,0  g  Äther  ausgeschüttelt,  bis 
einige  Tropfen  der  wässerigen  Flüssigkeit  nach 
dem  Ansäuern  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
durch  Kalium-Mercurijodid  nicht  mehr  getrübt 
werden.  Die  nötigenfalls  filtrierten  Chloro- 
form-Ätherlösungen werden  aus  einem  tarierten 
Kölbchen  abdestilliert,  wobei  die  Alkaloide  in 
Form  eines  farblosen  oder  schwach  gelblichen 
Firnisses  zurückbleiben.  Durch  mehrmaliges 
Übergiefsen  mit  5  cc  Äther  und  Wegkochon 
dieses  letzteren  im  Wasserbade  läfst  sich  der- 
selbe in  ein  weifses,  krystallinisches,  zur 
Wägung  geeignetes  Pulver  verwandeln.  Diese 
letztere  Operation  ist  notwendig,  um  das  in 
dem  Firnis  noch  zurückgehaltene  Chloroform 
zu  entfernen.  Zur  Kontrolle  der  gewichts- 
analytisch gewonnenen  Werte  löst  man  die 
Alkaloide  in  '/j^Q-N-Salzsäure  und  titriert  den 
Säureüborschufs  mit  ^/j^^-N- Natronlauge,  unter 
Verwendung  von  Jodeosiu  als  Indikator,  zu- 
rück. Unter  der,  den  thatsächlichen  Verhält- 
nissen entsprechenden  Annahme,  dafs  beide 
Basen  in  der  Brechnufs  zu  gleichen  Gewichts- 
mengen vorhanden  sind,  ist: 

l  cc  Vioo"^-S^^r®  =  0,00364  g  (Strychnin  -f- 

Brucin) 

oder  =  0,00334  „  Strychnin. 

Die  Ermittelung  des  absoluten  Gehaltes  an 
einem  jeden  der  beiden  Alkaloide  kann  ent- 
weder nach  der  Methode  von  Beckurts  und 
Holst  ^)  oder  nach  derjenigen  von  J.  E.  Gerock  ®) 
vorgenommen  worden. 

Die  erstere  beruht  auf  der  Unlöslichkeit  des 
saueren  Ferrocyanstrychnins  in  stark  salzsauerer 
Lösung,  dessen  Bildung  nach  der  Gleichung: 

C21H02N2O,  +  4HC1  +  [K,Fe(CN)^  +3HoO] 
=  C21H22N2O2  .  II^Fe(CN)«  +  4KC1  -f  3  HgO 

vor  sich  geht.  Da  nach  derselben  244  Teile 
krystallisiertesFerrocyankalium  334 Teile  Strych- 
nin als  saueres  Ferrocyanstrychnin  ausfällen, 
so  läfst  sich  —  da  die  entsprechende  Brucin- 


0  Menegazzi,  B.  B.  27  (1894),  Ref.  S.  275.  ; 

2)  Plugge,  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  558.   j 

••»J  Flückiger,  Pharm.  Zeitg.  18b6,  S.  2«! ;  Pharm.    : 
Jahreaber.    1886,    S.    9;     Beckurts    u.    Haubner, 
Pharm.    Centralh.    27    (1886),    S.  511;    Beckurts,   I, 
Arch.    der  Pharm    228     (1890),    S.  315,    323,   1 
326,  328;    280  (1892),  S.  551.  ii 

*)  Schweiz.  Wochenschr.    f.    Chem.    u.    Pharm.  1 


88  (1895),  S.  452;  s.  auch  Beckurts,  Arch.  der 
Pharm.  228  (1890),  S.  330  und  Festschrift  des 
Deutsch.  Apothekervereins,  1896,  S.  178. 

^)  Pharm.  Centralh.  28  (1687),  S.  119;  Ibid.  80 
(1889)  8.  574. 

•)  Arch.  der  Pharm.  227  (1889),  S.  158;  s.  auch 
Flückiger,  Ibid.  280  (1892),  S.  347. 
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Cytisus  bifloras  L'H^r.  ConieviD 

„       Alschingeri  Vis  „ 

„        DigriCKDS   L.  „ 

„       proliferna  L.  fil.  „ 

„       Adami  Poit.  Radziwillowicz 

,,       ralisbonensis  ScbSf.  ,. 

„         „   |?-iiimor       „  „ 

„       polytricbns  U.  B.  „ 

GeQista(C7ti9nB)racemosn8Hanioch.vaDdeMoer 
„  „       nmosisBiinaB  Ten.  „ 

n  1)       spicatiis  „ 

Ulex  europaeus  L.  van  de  Hoer'),  Partheil ') 
Sophora  speciosa  Flagge') 

„        toDieutosa  ,, 

„        secnndiflora  Lagasca  ,, 

Baptisia  tioctoria  R.  Br.  „ 

„        anstralis  ., 

Eocbresta  Uorsfieldii  Beun.  „ 

Anagyris  „ 

Zorn  Nacbweis,  bezw.  zar  Isolierung  des 
CytisiDs  bedient  man  sich  nach  P.  C.  Plugge*) 
am  geeignetsten  des  in  Alkohol  schwer  lös- 
lichen Kitrates  der  Base  und  verfährt  dazu 
in  Tolgender  Weise:  10,0  g  der  gepulverten 
Droge  (Samen)  werden,  mit  10—12,0  g  frisch 
gelöschtem  Kalk  vermischt,  im  Soxhiet'schen 
Apparat  mit  Chloroform  extrahiert.  Dem 
Destillation  gm  ckstand  der  Chlore  form  iösung 
wird  hierauf  mit  Wasser  das  Alkaloid  ent- 
zogen nud  der  nach  ,  dem  Verdunsten  der 
filtrierten  wässerigen  Lösung  auf  dem  Wasser- 
bade hinterbleibende  Rückstand  mit  abaolntem 
Alkohol  aufgenommen.  Auf  Zusatz  von  kon- 
zentrierter Salpetersäure  zu  dieser  alkoholischen 
Lösung  scheidet  sich  alsbald  das  Cytisinnitrat 
in  farblosen  Krystallaggregaten  ans.  Für  die 
Darstellung  im  grofsen  haben  bereits  frQhcr 
van  de  Moer*^)  und  Partheil*)  geeignete  Me- 
thoden mitgeteilt. 

Die  Formel  des  Cytisins  wurde  zuerst  von 
Hnsemann  zo  Cj^H^^N^O  angegeben,  hierauf 
durch  van  de  Moer  in  C,,H,gN90,Qnd  end- 
lich von  Partheil ')   in    den   gegenwärtig  all- 
gemein adoptierten  Ausdruck  CuHg^NgO  ab- 
geändert. I 
Das   Cytisin   krystaltisiert  aus    Alkohol    in  ' 
grofsen,   färb-  und  geruchlosen,    wasserfreien 
Prismen;   ans   der  mit  Äther  Qberschichteten  ! 
Chloroformlösnng  in  wetzsteinartig  gekrammten  ' 


linBichnicli 


')  B.  Anm.  4  ^^^orig.  S. 

*)  Ibid.    Hinsichflich  der  Prioritatsfrage  dieses 
I den titätanach weiset  vergl.  Arcb.  der  Phsi 
(1894),  S   454,  459,  486,  bhS. 

')  >.  Anm.  4  der  vorii;.  S, 

*)  Arch.  der  Pharm.  S88  (1895),  8.  291 


Nadeln.  Es  ist  leicht  löslich  in  Wasser. 
Alkohol,  Chloroform,  Essigäther;  schwer  lös- 
lich in  Benzol,  Amylalkohol,  Aceton,  käuf- 
lichem Äther  und  siedendem  Ligroin;  ganz 
unlöslich  in  reinem  Äther,  Petroläther  und 
Schwefelkohlenstoff.  Es  schmilzt  bei  152—153" 
und  ist  als  freie  Base,  wie  in  seiuen  Salzen 
linksdrehend.  Die  Ablenkung  [a]i,  beträgt  — 
nach  Partheil  (1.  c.)  —  für: 
Cytisin  aus  Cytisns  Labumum:  —  119*,57' 
Cytisin  aus  Ulex  europaeus:  —  laS'j'iO' 
Cjlisinnitrat  ans  Cytisns  Laburunm:  —  8a",37' 
Cytisinnitrat  aus  Ulei  europaeus:  —    82'',40'. 

Das  Cytisin  ist  eine  zweisänerige  Base  und 
bildet  zwei  Reihen,  meist  schön  krystallisier ender 
Salze.*) 

Das  Monochlorhydrat: 

C,,H,,N,O.HCl  +  H,0 
krystallisiert  aus  90-proz.  Alkohol   in  durch- 
sichtigen,   schwach    gelblichen,    ein    Molekttl 
Eryst  all  Wasser  eiuschliefsenden  Krystallen. 

Das  Dichlorhydrat: 

C,,H,^Nj0.2HCI-|-3H,0 
wird   aus  der  sehr  konzentrierten,  stark  salz- 
saueren Lösung  der  Base  in  grofsen,  farblosen, 
durchsichtigen    und  luftbeständigen  Krystallen 
erhalten. 

Das  Nitrat:  C,,H,^NjO  .  HXO,  +  H,0 
bildet  dQnne,  farblose  Nadeln  oder  Blättcbeu. 

Das  M  oDosuIf  at: 

(C,,H,,N,0)j  .  H,SO,  -f  H,0 
ist   in   Wasser    sehr   leicht   löslich   und   zum 
Unterschiede    von   den   übrigen    Cylisinsalzen 
hygroskopisch. 

Das  MoDocytisinchloroplatinat: 
C,,H„NjO  .  2HC1 .  PtCl,  +  2V,HjO 
krystallisiert   auf  Zusatz   von  Platiuchlorid  zu 
der    stark    salitsauereii   Lösung    der   Base  iu 
Form  Bchöiior,  goldgelber  Nadeln.     Es  ist  in 
Wasser  leicht  löslich. 

Das  Dicytisinchloroplatiuat : 

(C,,H,^N,0)3.2IlCl,I'tCI, 

scheidet  sich  auf  Zusatz    von  Platinchlorid  xu 

der  möglichst   nouiral  gehaltenen  Lösung  des 

Cytisinmonocblorbydrates     in     Form     kleiner, 


")  Arch.  der  Pharm,  22»  (1891),  S.  W. 

•)  Areh.  der  Pharm.  280  (1892),  8.452  und  471. 

')  e.  Anm.  4  der  voTia.  S.  und  diese  8.  Anm.  2. 

»)  a.  die  Tabelle  von  Pluifge,  Arch.  der  Pharm. 
22»  {1891).  S.  67  und  Partheil,  Ibid.  280  {Iä!t2), 
S.  46-1  u.  ff. 
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einer  anfangs  farbloseo  FlOssigkeit  gelost 
werden,  die  sich  allmälich  gelb  färbt.  Anf 
PlaCinblech  erhitzt,  mnfs  es  ohne  Rückstand 
verbrennen. 

Aach  das  PhysoBtigmin-Cblorbydrat  und 
-BroDibydrat  sind  gat  krystallisiereode  iiod 
nicht  hygroskopische  Salze;  die  sieb  aber  an 
der  Luft  and  am  Licht  färben. 

Die  Umwandlang  des  optisch  aktiven  Physo- 
etigniius  in  die  optisch  inaktive  Base 
erreichte  W.  Eber')  durch  Erhitzen  einer 
nentralen  PhysostigminsalzlösDng  zum  Sieden, 
wie  auch  dnrcb  Kochen  der  freien  Base  mit 
Glykose  und  Natriumcarbouat,  Am  a.  0. 
sind  auch  die  zwischen  dem  naturellen  Physo- 
stigmin,  dem  Eseridin  und  dem  inaktiven 
Pbysostigmiu  beobachteten  Unterscbiede  ubor- 
sii'btlicb  zusammen  gestellt. 

Eseridin:  C^^H^^NgO,.  —  Diese  in  den 
Calabarbohnen  neben  Physostigmin  vorkom- 
mende Base  wird  bei  der  Darstellnng  dieses 
letzteren  als  Nebenprodukt  gewonnen.*) 

Das  Kseridin  krystallisiert  ans  Äther  in  bei 
131°  schmelzenden  Tetraedern.  In  Wasser  fast 
nnlüslich,  löst  es  sich  dagegen  in  Alkohol, 
Äther,  Beuzol  nnd  Fetrolathcr,  besonders  leicht 
aber  in  Chloroform.  Licht  und  Luft  sind 
ohne  Einflnfs  auf  die  freie  Base,  wie  anf  die 
wässerigen  LOsnngen  ihrer  Salze.  Letztere 
werden  auch  beim  Kochen  nicht  verändert. 
Gegen  Ammoniak,  Kalk-,  bezw.  Barytwasser 
verhält  sich  dagegen  das  Eseridin  wie  Physo- 
stigmin. Von  letzterem,  in  welches  es  beim 
Erhitzen  mit  lerdflnnten  Säuren  übergeht, 
unterscheidet  sieb  das  Eseridin  durch  den 
Mehrgebalt  der  Elemente  eines  MolekQls 
Wasser. 

Calabaiin.  — Ober  die  Natur  dieser  dritten, 
neben  Physostigmin  und  Eseridin  in  den  Ca- 
labarbohnen vorkommenden  hasischen  Verbind- 
ung ist  zur  Zeit  so  gut  wie  nichts  bekannt. 
Das  Calabarin  ist  unlöslich  in  Äther  und  bleibt 
deshalb  in  der  wässerig  alkaliscben  Flüssig- 
keit, nach  deren  Extraktion  mit  Äther,  zurück 
(s.  oben).     Es  soll  beständiger  sein  als  Physo-  | 


stigmin.  Nach  Ebreuberg  (I.  c)  ist  das  Ca- 
labarin wahrscheinlich  überhaupt  nicht  als 
solches  in  der  Droge  enthalten,  sondern  ent- 
steht erst  als  Spaltungsbase  aus  den  anderen 
Alkaloiden, 

Cyti8in(U]exin,Sophorin,Baptitoxin): 
C,,H,^N,0.  —  Diese  zuerst  unter  der  Be- 
zeichnung „Cytisin"  bekannt  gewordene 
Base  wurde  zum  erstenmale  im  Jahre  1864 
von  August  Husemann  nnd  Harmg  aus  dem 
Goldregen  —  Cytisus  Laburnnm  —  isoliert, 
welcher  dieselbe  in  allen  seinen  Teilen,  be- 
sonders reichlich  aber  in  den  reifen  Samen 
nnd  in  der  Rinde  enthält  Da  diese  Pflanze 
ihrer  schönen  goldgelben  BlQtontrauben  wegen 
als  Zierstrauch  beliebt  ist,  so  sind  Vergiftungen 
damit  ziemlich  häufig.  Von  den  vorgenannten 
Antoren  wurde  die  Base  ferner  in  Cytisus 
alpinus,  C.  supinus  und  C.  elongatus,  nnd 
später  von  Marm6 ')  auch  noch  in  verschiedenen 
anderen  Arten  derselben  Gattung  nachgewiesen. 
In  neuerer  Zeit  ist  die  Base  wiederbolt  Gegen- 
stand der  Forschung  gewesen.*)  Ana  den  be- 
treffenden Untersuchungen  hat  sich  als  Hanpt- 
moment  ergeben,  dafs  im  Cytisin  eine  in  der 
Familie  der  Papilionaceae  weit  verbreitete 
Pflanzenhase  vorliegt,  indem  dasselbe  sowohl 
mit  dem  von  Gerrard*^)  ans  Ulex  europaens  L. 
isolierten  Ulexiu,  als  auch  —  durch  P.  C. 
Plngge  —  mit  dem  von  Wood')  zuerst  aus 
Sopbora  spociosa  Benth.  isolierten  Sophorin 
und  dem  durch  v.  Schroedor^)  aus  der  Wurzel 
von  Baptisia  tiuctoria  R.  Br.  dargestellten 
Baptitoxiu  identifiziert  werden  konnte. 

Nach  P.  C.  Plugge*)  sind  zur  Zeit  folgen- 
de Gattungen  nnd  Arten  aus  der  Familie  der 
Papilionaceae  als  Cytisin-fUhrend  erkannt 
worden : 

Oittnug:  Art:  Idfiitiiäart  Inreh: 

Cytisus  Labnrnum  L.  A.HusemannnndMarme 

„       alpinus  Mill.  „  „ 

„       supinus  Jacq.  „  „ 

„      elongatus  W.u.K.        „  „ 

Weldinii  Vis  „  „ 

,,       sessifoliua  L.  „  „ 

„       hirsatus  L.  „  „ 


')  Jahreaber.    f.   Pharmak.    1888,   S.  358— 361. 

■}  Ann.  di  Chim.  e  di  FannacoL  1889. 

»)  (iöttinger  NachrichUo,  1871,  S.  24;  ■.  anch 
A.u.  Th.  Husemann,  PSaaceaatoBt,  3.  Aufl.  8. 1037. 

*)  A.  Partheil,  B.  B,  28  (1890),  S.  3201;  24 
(Iä91),  S.  634;  Arch.  der  Pharm.  2S0  (1893), 
S.  448;  S82  (1894),  S.  161;  t.  Buchka  und  Hagal- 
hais,  B.  B.  84  (1891).  S.  2b3  u.  674;  Magal- 
baea,  DiBserl.  Göttingen,  1891;  P.  C.  Plngge  und 
van  de  Uoer,  Aruh.  der  Ph*nn.  229  (1891), 
8.  48;  V.  d.  Moer,  Rec.  Tnv.  Chim.  d.  P.  B.  10 
(18911),   S.  47;   P.  C.  Piugge,    Ärcb.  der  Pharm. 


282  (1694),  8.444;  938  (1895),  8.  294  n.  430; 
Plagge  u.  A.  Banwerda,  Nederl.  Tijdakr.  v.  Pharm., 
Nov.  1896 ;  Ref.  Pharm.  Zeitg.  1896,  No.  95,  S.  796. 

•)  Pharm.  Journ.  Trani.  1886,  (III),  18,  S.  101; 
Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [3]  14  (1886), 
S.  3.14  u.  469;  Gerrard  und  Syrngn  Pharm. 
Journ.  Tran«.  1689,  [III)  19,  S.  lOag» 

•)  P.  C.  Plu^e,  Arch.  der  Phaij|988  (1695), 
S.  U2.  W9 

')  Bevue  dea  Sciences  medictile«  1866;  Ref. 
Chem.  Zeitg.  Ukt.  1866. 

•}  Aroh.  der  Pharm.  288  (I89Ö),  8.439. 
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OiMiii:  Iri:  IJanlHliltrt  dnreb: 

CytisuB  bifloruB  L'HSr.  Coroevin 

„       Alschingeri  Vis  „ 

„       nigricana  L.  „ 

„       proUferas  L.  fil.  „ 

„       Adami  PoiL  RadziwUlowicz 

„       ratisbonensiB  Schfif.  ,. 

„         „   /3-miaor       „  „ 

„       polytrichns  M.  B.  „ 

6eiiista(Cytisns)racemo8a8MarDOch.vandeMoer 
„  „       ramoBissimaii  Ten.  „ 


Ulex  earopaeus  L.  van  de  Moer*),  ParthoiP) 

Sophora  speciosa  Plagge') 

,.        tomentosa 

„        secnndiflora  Lagasca 

Baptisia  tioctoria  R.  Br. 

„        anstralis 
Eachresta  Horsfieldü  BeoD. 
AnagyriB 

Zum  Nachweis,  bezw.  zur  Isolierung  des 
Cytiains  bedient  man  sich  nacb  P.  C.  Plugge^) 
am  geeignetsten  des  in  Alkohol  schwer  IGs- 
llcheu  Nitrates  der  Base  and  verfährt  daza 
in  folgender  Weise :  10,0  g  der  gepulverten 
Droge  (Samen)  werden,  mit  10 — 12,0  g  frisch 
gelöschtem  Kalk  vermischt,  im  Soshlet'schen 
Apparat  mit  Chloroform  extrahiert.  Dem 
DestillationsrOckstand  der  Cbloroformlösung 
wird  hierauf  mit  Wasser  das  Alkaloid  ent- 
zogen und  der  nach ,  dem  Verdunsten  der 
filtrierten  wüsserigen  Lösung  anf  dem  Wasser- 
bade  hinterbleibende  Rackstand  mit  absolntem 
Alkohol  aufgenommen.  Auf  Zusatz  von  kon- 
zentrierter Salpetersäure  zn  dieser  alkoholischen 
Lösung  scheidet  sich  alsbald  das  Cytisinnitrat 
in  farblosen  Kry stall aggregaten  aus.  Für  die 
Darstellung  im  groben  haben  bereits  frUber 
van  de  Moer*)  und  Partheil*)  geeignete  Me- 
thoden mitgeteilt. 

Die  Formel  des  Oytiains  wnrde  zuerst  von 
Husemann  zn  C,„Hg,NgO  angegeben,  hierauf 
durch  van  de  Moer  in  C,,H,,KgO,-und  end- 
lich von  Partheil  ^  in  den  gegenwärt^  all- 
gemein adoptierten  Ausdruck  CüHj^NnO  ab- 
geändert. 

Das  Cytisin  krystallisiert  aus  Alkohol  in 
grofsen,  färb-  und  geruchlosen,  wasserfreien 
Prismen;  aus  der  mit  Äther  Uberschichteten 
Chloroform lOsung  in  wetzsteinartig  gekrOmmteu 


4  P^or 
[ioaichtiicli 


')  B.  Aum.  4  ^^vorig.  S. 

*)  Ibid.  Hioaichtiich  der  Frioritütafra^e  dieseR  . 
IdentitütBoacbneiaes  vergl.  Arch.  der  Pharm.  382  : 
(1894),  8   4&4,  459,  486,  558,  ' 

*)  ».  Amn.  4  der  vOTip;,  S. 

*)  Arch.  der  Phsnn.  28S  (1895),  S.  297. 

a*»*i»hl.  Alkuloldt. 


Nadeln.  Es  ist  leicht  löslich  in  Wasser. 
Alkohol,  Chloroform,  Essigätber;  schwer  lös- 
lich in  Benzol,  Amylalkohol,  Aceton,  käuf- 
lichem Alher  und  siedendem  Ligroin;  ganz 
unlöslich  in  reinem  Äther,  Petroläther  und 
Schwefelkohlenstoff.  Es  schmilzt  bei  152— 153" 
und  ist  als  freie  Base,  wie  iu  seinen  Salzen 
lioksdrehend.  Die  Ablenkung  [a]j,  beträgt  — 
nach  Partbeil  (I.  c.)  —  für: 
Cytisin  aus  Cytisus  Laburnum :  — 119°,57' 
Cytisin  ans  Ulex  europaeus:  —  123°,'^ 
Cytisinnitrat  aus  Cytisus  Laburnum:  —  82",37' 
Cytisinnitrat  aus  Ulex  europaeus:  —    82'',40'. 

Das  Cytisin  ist  eine  zweisänerige  Base  und 
bildet  zwei  Reihen,  meist  schön  krystalUsierender 
Salze.*) 

Das  Monochlorhydrat: 

C,,H,^N,0.HC1  +  H,0 
krystallisiert   aus  90-proz,  Alkohol    in  durch- 
sichtigen,   schwach    gelblicbon,    ein    MotekQl 
Krystall Wasser  einschliefsenden  KrysCalleu. 

Das  Dichlorhy drat: 

C,,H,^Ng0.2HCI  +  3H30 
wird   aus  der  sehr  konzentrierten,  stark  salz- 
saueren  Lösnug  der  Base  in  grofsen,  farblosen, 
durchsichtigen    und  luftbeständigeu  Erystallen 
erhalten. 

Das  Nitrat:  C,,H,jN50  .  HNO,  +  H^O 
bildet  dünne,  farblose  Nadeln  oder  Blättchen. 

Das  M  onosulfat: 

(C,,H,jN,0)3  .  HjSO,  +  HjO 
ist  in   Wasser    sehr   leicht   löslich   und   zum 
Uutcrscbiede    von    den    Obrigeu    Cytisinsalzen 
hygroskopisch. 

Das  Monocytisinchloroplatinat: 
C,,H„N,0  .  2HC1 .  PtCI^  +  2V„HjO 
krystallisiert   auf  Zusatz   von  Platinchlorid  zu 
der    stark    saksaucren    Lösung    der   Base  iu 
Form  schöner,  goldgelber  Nadolu.      Es  ist  in 
Wasser  leicht  löslich. 

Das  Dicytisinchloroplatinat : 

CC,,H,,NjO)j  .2IICl.PtCI, 

scheidet  sich  auf  Zusatz    von  Platinchlorid  zu 

der  möglichst   neniral   gehaltenen  Lösung  des 

Cytisinmouochlorhydrates     in    Form    kleiner. 


")  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  8.  55. 

•)  Arch.  der  Pharm.  280(18921,  S.  452  und  471. 

')  B.   Adiu.  4  der  voriff.  S.  und  diese  S.  Anm.  2. 

'1  a.  die  Tabelle  von  Flügge,  Arch.  der  Pharm. 
229  (1891),  S.  t)7  und  Partheil,  Ibid.  280  (1892), 
S.  46i  u.  ff. 
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letzteren  Alkaloid  liegen  vergleichende  Unter- 
suchungen von  Tanret  vor.  Über  die  Be- 
stimmung des  Gesamtbasengehaltes  der  Granat- 
rinde s.  u. 

Mit  Salzsäure,  Salpetersäure  und  Schwefel- 
säure bildet  Pelletierin  gut  krystallisierende, 
aber  zerfliefsliche  Salze  von  bitterem  und  zu- 
gleich gewtlrzhaftem  Geschmack.  Das  Sulfat, 
besonders  aber  das  gerbsauero  Pelletierin 
hat  arzeneiliche  Verwendung  gefunden. 

Psendopelleiierin  (G  r  a  n  a  t  o  n  i  n) : 

C,H,,NO. 

Die  bereits  von  Tanret  aufgestellte  Formel 
dieser  Base  ist  durch  die  analytischen  und 
Molekulargewichtsbestimmungen  von  Ciamician 
und  Silber  ^)  bestätigt  worden,  welche  dieselbe 
in  den  letzten  Jahren  zum  Gegenstand  einer 
eingehenden  Untersuchung  gemacht  haben. 
Die  Hauptergebnisse  sind  folgende: 

Das  Granatonin-)  krystallisiert  wasserfrei 
in  prismatischen  Tafeln,  schmilzt  bei  48^  und 
siedet  —  nach  Tanret  —  bei  246^.  Es  ist 
leicht  löslich  in  Wasser,  Alkohol,  Äther  und 
Chloroform,  weniger  leicht  in  Petroläther. 


Die  Lösung  in  25-proz.  Kalilauge  trübt  sich 
beim  Erwärmen.  Das  Granatonin  ist  eine 
starke,  tertiäre  Base  und  verbindet  sich  dem- 
gemäfs  —  und  zwar  schon  in.  der  Kälte  — 
mit  Methyljodid  zu  Granatoninmethyljodid : 
C^HjjNO  .  CH3J,  welches  sich  beim  Erwärmen 
mit  Kalilauge,  oder  besser  durch  Destilla  ion 
mit  Barytwasser  in  Dimethylamin  und  tein 
nachAcetophenonriechendesOl:  das  Granaten 
spaltet.  Letzteres  besitzt  die  Zusammensetzung: 
CgH^^O  und  liefert  bei  der  Oxydation  mit 
alkalischer  Kaliumpermanganatlösung  neben 
einer  anderen  Säure  Phenylglyoxylsäure.  Es 
ist  wahrscheinlich  identisch  mit  Dihydro- 
acetophenon.*) 

Das  Granatonin  enthält  weder  eine  OH-, 
noch  eine  OCH3 -Gruppe,  dagegen  eine  an 
Stickstoflf  gebundene  CHg -Gruppe.  Es  ver- 
bindet sich  mit  Hydroxylamin  zuGranatonin- 
oxira:  C^HjgNoO  und  besitzt  den  Charakter 
eines  Ketoamins. 

Durch  Reduktionsmittel  wird  das  Grana- 
tonin :  C^HjjNO  nach  einander  in  drei  neue 
Basen : 


Schmelsp. 

100® 


Siedep. 

251  <» 
186** 


Granatolin:    C^H,,NO  kryst. 

Granatenin:  C^H^^N     flüssig 

Granatanin:  C^H^,N     kampferähnlich  49-50®  192—193® 

verwandelt  und  zwar  entsteht 

das  Granatolin    aus  dem  Granatonin  durch  Reduktion  der  alkoholischen  Lösung  mit  Natrium, 

Granatenin    „       „  Granatolin  j    durch  Erhitzen  mit  Jod-    1  auf  140®. 

Granatanin    ,,       „  Granatenin  >  Wasserstoff  und  /^-Phosphor  > 

bezw.  direkt   „       „  Granatolin  |  im  Druckrohr  )    ,,  240®. 


19 


Als  Nebenprodukt  entsteht  im  letzteren  Falle, 
besonders  wenn  die  Temperatur  bis  auf  260® 
gesteigert  wird,  unter  Abspaltung  von  Methyl 
eine  sekundäre  Base:  das  Norgranatanin: 
CgHj^N,  während  durch  vorsichtige  Oxydation 
des  Granatolins  —  des  ersten  Reduktions- 
produktes des  Granatonins  —  mit  Kalium- 
permanganat in  alkalischer  Lösung  unter  Aus- 
tritt von  Methyl  eine  andere,  ebenfalls  sekundäre 

Aus  Granatonin  CgH^jON.CHjj 
entstehen  durch  Reduktion : 

Granatolin    C^Hj8(0H)N .  CH3 
Granatenin  CgHjgN.CHjj 
Granatanin  CgHj^N.CH^ 


Base:  das  Norgranatolin:  CgHj^NO 
entsteht,  aus  welchem  dann  —  durch  Re- 
duktion mit  Jodwasserstoff  bei  140®  und  Be- 
handeln des  Jodides  mit  Kalilauge  —  das  dem 
Granatenin  entsprechende  Norgranatenin: 
CgHjjjN  erhalten  wird.  Die  zwischen  diesen 
verschiedenen  Verbindungen  bestehenden  Be- 
ziehungen ergeben  sich  aus  folgender  Zusammen- 
stellung : 

Nor Verbindungen 
der  Reduktionsbasen : 

Norgranatolin    CgHjgCOH^NH 
Norgranatenin  CgH^^NH 
Norgranatanin  CgHj^NH 


>)  B.  B.  25  (1892),  S.  1601;  (s.  daselbst  auch 
die  Notizen  über  die  Reaktionen  und  Salzver- 
bindunjzren  dieser  Base).  2<J  U^^-^)»  S.  156  u. 
2738;  27  (1894\  S.  2850. 

')  Diese  neue,  von  Ciamician  und  Silber  an 
Steile  der  früheren  eingeführte  Bezeichnung  der 
Base    machte    sich  —  wegen    der    von    den    ge- 


nannten Forschem  aufgefundenen  drei  neuen  Spal- 
tungsbasen dieses  Alkaloides  —  im  Interesse 
einer  einheitlichen  Nomenklatur  und  zur  Ver- 
bütun^r  von  Verwechselungen  notwendig;  s.  B.  ß. 
26  (1893^,  S.  2739. 

»)  Ciamician    und    Silber,     B.    B.    26     (1893), 
S.  157  und  275-2;  27  (1894),  S.  2859. 
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dafa  die  Eonstitutioa  des  GraDatonins  durch 
die  der  neuen  Ladenbarg' schon  Tropiaformel ') 
entsprechcode  Eonstitutionsformel : 


HC       CH, 
I         I 
H,C       Cfl  .  CH,  .  CO  .  CH, 

\/ 
N.CH, 


Daa  Norgranataain  ist  isomer  mit  den  |' 

CoDicelnen  von  Hofmann')  und  von  Lellmann,^)  . 

ohne  jedoch  —  wie  es  scheint  —  mit  einem   ■ 

derselben  identisch  za  sein.     Hingegen  nähert  ' 

es   sich   dem  /-Conicein  inaofern,    als  es  wie  | 

dieses    nach    der    Hofmann'scben    Zinkstaab- 

methode  in  a-Propyipyridin  flhergeht.') 

Dieses  Verhalten  bringt  aber  das  Granatonin 

nnd   die   von    Ciamician   and    Silber    darans 

dargestellten  Abkömmlinge  in  nahe  Beziehungen 

zu  den  Derivaten  des  Alropins,  denn  wie  aus 

dem   Norgranatanin   a-Propjlpyridin  entsteht, 

so  liefert   das   von  Ladenbarg  ans  Tropin      wiedergegeben  werden  könnte.     Der  zwischen 

dargestellte   Norbydrotropidin  q- Äthyl  pyrid  in.      den  Abkömmlingen  desGraiiatoniusund  Atropins 

Hiemach  erscheint  dann  aber  das  Granatoliu   |  bestehende  Parallolismus  ist  ans  folgender  Zu- 

aU  nftchsthöberes  Homologes  des  Tropins,  so-  |  sammonstellang  ersichtlich : 
Granatolin         CeH„NO         Tropin  CgH,^NO 

Jodid  C,H,,NJ.HJ  Jodid  (Ladenburg)  C^H^NJ.HJ 

Granatenin        C,  H,  ^  N  Tropidin  Cg  H,  g  N 

Granatanin        CbH,,N  Hydrotropidin  CgH,gK 

Norgranatanin  CgH,jN  Norbydrotropidin    CgH,gN. 

dem   Norgranatolin   entsteht   bei   der      Rechnung  gestellte  Faktor  0,1475  dem  Mittel 


Destillation  mit  Zinkstanb  direkt  Pyridin. 

(H.  Ki.-Kri».) 

QnaDtltAtiTe  Bestlmmnng  der  Granat- 
rlnden-Alkalolde.  —  FOr  die  Wertbcstim- 
mnng  der  Granatrinde  ist  von  Gehe  u.  Co.*) 
das  folgende  Verfahren  in  Vorschlag  gebracht 
und  zur  Prüfung  empfohlen  worden :  20,0  g 
grobes  Grauatrindenpulver  werden  mit  einer 
Mischung  ans  40,0  g  Chloroform,  60,0  g  Äther 
und  20,0  g  10-proz.  Ammoniak  während  eines 
halben  Tages  anter  bilufigein  kräftigem  Durch- 
schütteln maceriert.  Hierauf  filtriert  man 
50,0  g  der  Cbloroform-Äthorlösung  (^  10,0  g 
Rinde)  in  ein  Külbchen  ab,  dampft  auf  ^/j 
des  Volumens  ein,  versetzt  mit  10  cc  '/lo'^" 
Schwefel  Sil  nre  und  entfernt  die  letzten  Reste 
Chloroform  und  Äther  durch  Abdunsten.  Die 
zurückbleibende  wässerige  Flüssigkeit  wird 
durch  ein  Filter  von  10  cm  Durchmesser 
filtriert  und  letzteres  2  Mal  mit  je  3  cc  Wasser, 
welches  vorher  zum  Nacbsplllen  des  Kölbchens 
verwendet  wurde,  nachgewaschen.  In  der  mit 
einigen  Tropfen  Cocbenilletinktur  versetzten 
Lösung  wird  der  Säureüberschuss  mit  Vio-^'^ 
Natronlauge  zu rltck titriert.  Die  verbrauchton 
cc-Säare  mit  0,1475  multipliziert,  ergeben 
den  Prozentgehalt  der  Rinde  an  Gesamtalka- 


147,5  der  vier  Äquivalentzahlen; 
2   X   141  (CgHijKO   für   Pelletierin  n.   Iso- 
pelletierin) 
155   (,G,H,,KO     „    Metbylpelletierin) 
153   (C,H,bNO     „    Granatonin) 
entspricht.     Diese  Berech nungs weise  erscheint 
gerechtfertigt,  indem  die  Differenz  /wischen  dem 
wirklichen    und    dem  mit    obigem  Faktor  be- 
rechneten    Gehalte     selbst    Im    ungünstigsten 
Falle  — ■  wenn  nämlich  an  Stelle  des  Basen- 
gemisches   nur   eine  der  Basen  CgH,jNO  mit 
der    niedrigsten  Äquivalentzahl    141    zugegen 
wflre  —  nur  0,05  Proz.  betragen  wOrde. 

In  zwei  nach  dem  vorstehenden  Verfahren 
von  Gehe  untersuchten  Proben  javanischer 
Kinde  betrug  der  Gehalt  an  reinem  Hasen- 
gemisch 1,15,  bezw.  1,24  Proz.       iß  Ki.-Knej. 

Papareraceae. 

Oploin- Alkaloide.  —  Das  nach  als  L  a  u  d  - 
anam  oder  Mekonium  bezeichnete  Opium*) 
besteht  aus  dem  an  der  Luft  erhärteten  Milch- 
saft der  unreifen  Fruchtkapseln  von  Papaver 
somniferam  L.  Die  Pflanze  wird  in  ver- 
schiedenen Varietäten  zum  Zwecke  der  Opium- 
gewiunung  im  Orient  kultiviert.  Während  in 
Kleinasien  vorzugsweise  die  Varietät  Papaver 


loid.     Hierzu   ist    zu  bemerken,   dasa  der  in  {|  aomniferum,  Var,  glabrum  mit  fast  kugeligen 


■)  B.  B.  18  (lö85),  8.  7  u.  112. 

«)  fl.  B.  22  (1809),  8.  lOÜO;  SS  (1890),  S,  ■Ji4l; 
Ann.  Cbem.  Pharm.  869  (1890),  S.  19H. 

»)  B.  B.  2S  (1890),  S.  680. 

*)  B.  B.  26  (1893),  S,  lUCö;  Ann.  Chem.  Pharm. 
87»  (1894),  8.  351. 


')  Handelsbericht,  Sept.  1893,  S.  37;  ».  auch 
Stöder,  Apoth.  Zeitg.  1894,  S.  163  und  Beckurts, 
Featschr.  des  Deutach,  Apolh.-Verein9,189e,  S.  176. 

')  Opium,  vom  griech.  d.Td.-,  Saft;  Mekonium, 
vom  griech.  iir,>täir,  Mohn,  bezw.  firjiuöviof,  Mohn- 
saft;  Laudanum,  von  Paraoelsua  eingeführte  Be- 
zeichnuDg  für  Opium. 
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Fruchtkapseln  nnd  roten,  weifsen  oder  lila- 
farbenen Blüten  angebaut  wird,  stammt  das 
in  Persien  und  Indien  gewonnene  Opium  vor- 
wiegend von  der  Varietät  /-albura  oder  Papaver 
o£ficinale  Gmelin. 

Bestandteile  des  Opiums.^)  —  Das  Opium 

ist  kein  einheitliches  Produkt,  sondern  ein 
Gemenge  der  verschiedenartigsten  Pflanzen- 
stoffe.    Es  enthält: 

1.  Harze,  Gummi,  Zucker,  Kautschuk,  Fett, 
Eiweifsstoffe,  Pektinstoffe  und  Mineralsalze. 

2.  Von  Säuren:  Schwofelsäure,  Essig- 
säure(?),  Milchsäure  (sog.  Thebomilch- 
säure)  und  Mekousäure. 

Die  Mekonsäure:  C^H^O,  +  SH^O 

oder:  CJIO(COXOH)(COOH),  +  SH^O 

wurde  zuerst  im  Jahre  1806  von  Serttirner 
im  Opium  aufgefunden.  Dieselbe  krystallisiert 
in  rhombischen,  in  kaltem  Wasser  wenig,  in 
heifsem  Wasser,  wie  auch  in  Alkohol  leicht 
löslichen  Prismen.  Die  Lösungen  besitzen 
sauere  Reaktion.  In  Chloroform  ist  Mekon- 
säure unlöslich.  Bei  100®  verliert  sie  das 
Krystallwasser.  Eisenchlorid  erzeugt  in  den 
Lösungen  der  Mekonsäure  auch  bei  Gegen- 
wart freier  Salzsäure  eine  blutrote  Färbung, 
welche  zum  Unterschiede  von  der  mit  den 
Rhodanaten  entstehenden  ähnlichen  Reaktion 
auch  nach  Zusatz  von  Goldchlorid  bestehen  bleibt. 

Das  Calciumsalz  ist  in  kaltem  Wasser  nur 
wonig  löslich. 

Die  Mekonsäure  oder  Oxypyrondicarbon- 
säure  steht  in  naher  Beziehung  zu  der  in 
Chelidonium  majus  vorkommenden  Cheli- 
donsäure,  indem  beide  Säuren  als  Ab- 
kömmlinge desselben,  als  Pyron  bezeichneten 
Kornes:  G^H^O.^  aufgefafst  werden  können. 
Die  Beziehungen  dieser  drei  Körper  lassen 
sich  folgenderart  darstellen: 


0 


0 


HC 

II 
HC 


CH 

II 
CH 


HOOC . C 

II 
HC 


C . COOH 

II 
CH 


CO 


CO 


Pyron 


ChelidoDB&nre  (Pyrondfcarbons&nre) 

0 


HOOC . C 


C . COOH 

II 
HC       C . OH 

CO 


Bemerkenswert  ist  ferner  der  Umstand,  däb 
auch  im  Morphin  (s.  S.  dG9\  wie  in  der 
Mekonsäure  ein  durch  ein  Sanerstollatom 
geschlossener  Keni  vorkommt.  Die  Existenz 
derselben  Atomgruppe: 

0 


— C         C— 


in  beiden  Körpern  legt  die  Vermotnng  nahe, 
dafs  auch  im  Chelidonin,  wie  im  Morphin  ein 
ähnlicher  Oxazinkern  vorhanden  sein  dflrfte. 

3.  Neutrale  oder  indifferente  Sub- 
stanzen: Mekonin,  Mekonoisin:  CgH,^0,, 
Opianin. 

Das  Mekonin  (Opianyl):  C,^jH,^jO^  ist  ein 
Dimcthoxyphtalid: 


CO 


0. 


Es  bildet  glänzende,  bei  102®  schmelzende, 
in  kaltem  Wasser  wenig  lösliche  Krystalle. 
Von  den  Alkalien  wird  das  Mekonin,  indem 
es  in  Mekoninsäure  tibergeht,  leicht  gelöst. 
Es  kann  auch  aus  Narkotin  durch  Kochen 
mit  Wasser  erhalten  werden. 

4.  Alkaloide.  —  Wie  aus  der  auf  S.  471/73 

gegebenen  Tabelle  hervorgeht,  ist  die  Zahl 
der  im  Opium  enthaltenen  Alkaloide  eine 
sehr  beträchtliche.  Ftir  die  in  erheblicherer 
Menge  im  Opium  vorhandenen  Verbindungen 
geben  Th.  u.  II.  Smith  folgende  Mittelwerte  an: 


Morphin 

10,0  Pr( 

Narkotin 

6,0      , 

Papaveriu 

1,0      , 

Co  dein 

0,3      , 

Xarcein 

0,2      , 

Thebain 

0,15    , 

Mekonin 

0,01     ,. 

Mekonsäure 

4,0      ,. 

Milchsäure 

l,Ub    , 

Hekons&are  (Üxy pyron  dicarbonb&nre). 


Der  wichtigste  aller  Opiumbestandteile  ist 
das  Morphin,  dessen  Menge  jedoch  in  den 
verschiedenen  OpLumsorten  grofsen  Schwank- 
ungen unterworfen  ist.  Während  der  Morphin- 
gehalt guter  Opiumsorten  10—11  Proz.  be- 
trägt (Dieterich),  geht  derselbe  in  den  gering- 
sten, von  den  Opiumrauchern  konsummierten 
Qualitäten  bis  auf  3  Proz.  herab;  derselbe 
kann  aber  auch  bis  auf  14 — 15  Proz.  an- 
steigen. Einzelne  Kulturen  haben  sogar  Opium 
mit  20  und  23  Proz.  Morphin  geliefert. 

({uantitatiTe  Bestimmung  des  Mor- 
phins im  Opinm.  —  Für  die  Ermittelung 
des  Morphingehaltes  im  Opium  sind  zahlreiche 


')  Vergl.  auch  im  Nachtrag. 
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Methoden  in  Vorschlag  gebracht  worden.  Die 
denkbar  gründlichste  Behandlung  hat  jedoch 
die  Frage  der  Morphinbestimmung  im  Opium 
durch  die  den  letzten  Jahren  angehörenden 
Untersuchungen  von  E.  Dieterich  erfahren.^) 
Die  auf  der  Basis  der  gewonnenen  Erfahrungen 
von  E.  Dieterich  festgestellte  gewichtsanalytische 
Methode,  welche  auch  von  dem  A.  D.  R.  und 
ceteris  paribus  auch  von  der  Pharm.  Helvet. 
ed.  III.  aufgenommen  worden  ist,  gestattet  das 
Morphin  in  krystallisierter  Form,  so  gut  wie 
quantitativ  und  doch  frei  von  Narkotin  zur 
Wägung  zu  bringen. 

Morphin:  C^^Hj^NO«  vgl.  S.  369. 

Codein:  CjgHgjNOg    „     „    374. 

Narceün:  C^gH^^NO^    „     „    381. 

Narkotin (Opian):C22H23NO,     „     „    340. 

Papaverin;  CgjHgjNO^    „     „    338. 

Thebain:  Cj^^H^jNOg     „     „    380. 

Die  Kenntnis  der  Konstitution  ist  bei  sämt- 
lichen Opiumalkaloiden  noch  eine  sehr  lücken- 
hafte. Nur  bei  Morphin,  Code'in,  Narkotin 
und  Papaverin  ist  es  zur  Zeit  —  jedoch  auch 
nur  erst  bis  zu  einem  gewissen  Grade  —  ge- 
lungen, einen  Einblick  in  ihre  Konstitution 
zu  eröffnen. 

Eine  Untersuchung  der  selteneren  Opium- 
alkaloide  ist  in  neuerer  Zeit  von  Kauder*) 
ausgeführt  worden.  Neben  den  bereits  be- 
kannten Basen  fand  Derselbe  eine  neue:  das 
bei  182®  schmelzende  Prismen  bildende  Tritopin : 
C^jH^^NgO,  auf,  während  Th.  und  H.  Smith'*) 
aus  den  bei  der  Di&stelluug  des  Morphin-, 
bezw.  Codeinchlorhydrates  resultierenden  saue- 
ren Mutterlaugen  iBbenfalls  ein  neues  Opium- 
alkaloid:  das  Xauthalin:  Cg^Hg^NgO^  isolierten. 
Mit  diesen  beiden  Basen  sind  zwei  weitere 
Opiumalkaloide  mit  2  Atomen  Stickstoff  be- 
kannt geworden,  denn  aufsen 

Oxydimorphin:  Cg^Hg^N^O^ 

Xanthalin :         Cg^Hg^N^O,, 

Tritopin:  C,2H,,N,0, 

enthalten  sämtliche  Opiumbasen  nur  ein  Atom 

Stickstoff*). 

Banancnlaceae. 
Alkaloide  der  Aconltnmarten.  —  Aco- 

nitln.  —  Von  den  verschiedenen  Aconitum- 


i  arten  kommt  für  die  Medizin  und  Pharmacie 
I  in  erster  Linie  Aconitum  Napellus  L.  in  Be- 
tracht, aus  dessen  Wurzeln  und  Blättern  auch 
zuerst  —  im  Jahre  1833  —  durch  Geiger  und 
Hesse'^)  das  Aconitin  isoliert  wurde.  Neben 
Aconitin  enthalten  die  Knollen  drei  weitere 
Basen:  das  Pikroaconitin,  Napellin  und 
A conin;  ausserdem  noch  Harze,  Fette,  Zucker, 
ca.  25  Proz.  Stärke  und  Inosit. 

Eingehendere  Untersuchungen  über  die  Aco- 
nitumbasen  wurden  von  Wright  und  Luff,*^ 
Jürgens,')  Williams,®)  Dunstan  und  Ince,*) 
Richards  und  Rogers, ^^)  Dunstan  und  Um- 
ney^*)  und  endlich  von  Ehrenberg  und  Pur- 
fttrst^-)  ausgeführt. 

Die  vier  genannten  Alkaloide  finden  sich 
in  der  Pflanze  nicht  im  freien  Zustande,  son- 
dern an  Aconitsäure: 

CH  . COOK 

II 

C— COOH 


CHg . COOH 
gebunden,  vor. 

Aconitum  Napellus  L.  ist  eine  ausdauernde, 
im  mitteleuropäischen  und  asiatischen  Hoch- 
gebirge zwischen  1500— 2000  m  vorkommende 
Pflanze.  Zur  arzeneilichen  Verwendung  wird 
fast  ausschliefslich  die  knollige  Wurzel  (tubera 
Aconiti)  herangezogen.  Der  Gehalt  derselben  an 
krystallisiertem  Aconitin  beträgt  0,2 — 0,8  Proz, 

Zur  Darstellung  des  Aconitins  bedient  man 
sich  am  geeignetsten  der  von  Wright  und  Luff, 
Williams  und  Jürgens  angegebenen  Methoden. 

Gegen  Mineralsäuren,  selbst  verdünnte,  ist 
das  Aconitin  sehr  empfindlich ;  diese  wie  auch 
konzentrierte  organische  Säuren  zersetzen  es 
sehr  schnell.  Wegen  dieser  leichten  Ver- 
änderlichkeit empfehlen  sowohl  Wright  wie 
Williams,  und  vor  diesen  schon  Dusquenel  das 
Aconitin  zum  Zwecke  der  Extraktion  durch 
die  gerade  notwendige  Menge  Weinsäure  — 
etwa  8,0  g  für  je  100  kg  Knollen  —  in  Freiheit 
zu  setzen. 

Die  molekulare  Zusammensetzung  des  Aco- 
•nitins  ist  noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt. 
Bis  vor  kurzum  wurde  dieselbe  durch  folgende 
drei  Formeln: 


»)  Pharm.  Centralh.  81  (1890),  S.  596,  729, 
741;  82  (1891),  S.  87,  326.  Über  die  Unter- 
suchung  seltener  Opiumsorten:  Ibid.  85  (1894), 
S   584. 

«)  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  419. 

»)  Pharm.  Journ.  and  Trans.  1893,  1186,  S.  772; 
1187,  S.  793. 

^)  Hinsichtlich  des  bisher  zu  CsaHsuNsOu  an- 
genommenen  Gnoscopins  vgl.  S.  471  Anm.  3. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  7  (1833),  S.  276. 


«)  Journ.  Chem.  Soc.  88  (1878),  S.  325;    Mon. 
Scient.  1877,  S.  851  u.  1275. 

')  Jahresber.  1885,  S  1722. 

8)  Journ.    de   Pharm,    et   de  Chim.  14    (1886), 
S.  372 

»)  Journ.    Chem.    Soc.    1891,   S.  271;    Ann.    di 
Chim.  e  di  Farmacol.  14,  S.  91. 

^0)  Chem.   and  Drug.  1891,  2,   S.  187   und  242. 

**)  Pharm.  Journ.    and   Trans.    1892;    Ann.    di 
Chim.  e  di  Farmacol.  16,  S.  27. 
>«)  Journ.  f.  prakt.  Chem.  45  (1892),  S.  604. 
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Wright  und  Luff:     CggH^jjNO,^ 
Jürgens:  Cg3H^,N0,2 

Dunstan  und  Incc :  Cg^ H^^NO, g 
wiedergegeben,  von  denen  die  Formel  von 
Wright  und  Luff  auch  gegenwärtig  noch  all- 
gemein angenommen  wird.  Alle  drei  Formeln 
stimmen  flberdies  im  Kohlenstoff-  und  Sauer- 
stoff-Gehalt überein  und  differieren  nur  in- 
sofern, als  Jürgens  vier,  Dunstan  und  Ince 
zwei  Atome  Wasserstoff  mehr  annehmen,  als 
Wright  und  Luff. 

Zu  einer  von  den  drei  vorerwähnten  völlig 
verschiedenen  Formel:  C^^H^aNOj,  gelangten 
dagegen  Ehrenberg  und  Purfürst  auf  Grund 
von  Untersuchungen,  welche  Dieselben  in  den 
letzten  Jahren  mit  gröfseren  Mengen  krystal- 
lisierten,  in  der  ehemaligen  chemischen  Fabrik 
von  Trommsdorff  in  Erfurt  dargestellten  Aco- 
nitins  ausführten.  Diese  neueste  Aconitin- 
formel  unterscheidet  sich  von  der  von  Dunstan 
und  Ince  aufgestellten  nicht  nur  durch  einen 
Mindergehalt  der  Elemente  eines  Moleküls 
Wasser,  sondern  enthält  auch  ein  Atom  Kohlen- 
stoff weniger  als  die  drei  oben  aufgeführten 
Formeln. 

Das  Aconitin  krystallisiert  aus  Äther  in 
sechsseitigen  oder  rhombischen  Tafeln,  oder 
in  rhombischen,  bei  193 — 194^  schmelzenden 
Prismen.^)  In  Wasser  ist  es  beinahe,  in 
Ligroln  völlig  unlöslich.  Alkohol,  Äther  und 
Benzol,  besonders  aber  Chloroform  lösen  es 
leicht.  Nach  Jürgens  löst  sich  1  Teil  Aconitin 
bei  22—24"  in  37  Teilen  absolutem  Alkohol, 
in  23,78  Teilen  90-proz.  Weingeist;  in  39,2 
Teilen  Äther  von  0,728  spec.  Gew.  und  in  64 
Teilen  absolutem  Äther;  in  7:^6  Teilen  Wasser; 
in  5,5  Teilen  Benzol  und  in  2800  Teilen 
Petroläther. 

Das  Aconitin  ist  liuksdrehend.  Es  besitzt 
einen  nur  schwach  bitteren  Geschmack  und 
erzeugt  auf  der  Zunge  ein  eigentümlich 
brennendes  Jucken. 

Durch  Fällen  aus  seinen  Salzlösungen  wird 
das  Aconitin  in  Form  eines  weifsen,  leichten, 
wasserhaltigen  Pulvers  erhalten,  welches  bei 
100^  wasserfrei  wird  (Wright  und  Luff). 

Der  pjublick  in  die  Konstitution  des  Aconi- 
tins  ist  besonders  durch  die  Untersuchungen  von 
Ehrenberg  und  Purfürst  gefördert  worden. 

Beim  Verseifen  mit  alkoholischer  Kalilauge 
oder  beim  Erhitzen  mit  Wasser  im  Druckrohr 
auf  140—150®  zerfällt  das  Aconitin  in  Methyl- 
alkohol, Benzoäsäuro  und  zwei  neue  Basen: 
Pikroaconitin  und  Nap ellin.    Bei  An- 


wendung von  alkoholischer  Kalilauge  ist  die 
Zersetzung  eine  vollständige,  mit  Wasser  hin- 
gegen eine  nur  teilweise.  Die  Reaktion  ver- 
läuft in  zwei  Phasen: 

I.  C„H,3N0„  +  H,0  =  C„H„NO,„ 


Aconitin 


PilnroMonitin 


+  C,H,0,  ; 
II.  C,,H3,N0,,  +  H,0  =  C,,H„NO,„ 

Pikroaeonitin  Kapellin 

-[-.  CH3  .  OH. 

Beim  Erhitzen  mit  Jodwasserstoffsäure  nach 
der  Methode  von  Zeisel  spaltet  das  Aconitin 
4  Moleküle  Methyljodid  ab,  woraus  sich  die 
Gegenwart  von  4  Methoxylgruppen :  OCH^j 
ergiebt.  Die  Zersetzung  verläuft  im  Sinne 
der  Gleichung: 

Cs^H^sNO,,  +  4HJ  +  H,0  =  C3,H3,N0,, 
-j-4CH3J  +  C^H^.COOH. 

Auch  Pikroaconitin  liefert  beim  Behandeln 
mit  Jodwasserstoffsäure  4  Moleküle  Methyl- 
jodid ;  Napellin  hingegen  scheint  nur  3  Methoxyl- 
gruppen zu  enthalten. 

Eine  dritte  Base  —  das  Aconin  —  scheint 
an  Essigsäure  gebunden,  in  den  nach  der 
Verseifung  des  Aconitins  und  Entfernung  des 
Pikroaconitin-  bezw.  Napellinbenzoates  hinter- 
bleibenden Mutterlaugen  enthalten  zu  sein. 
Dasselbe  ist  nach  Ehrenberg  und  Purfürst  als 
Zersetzuugsprodukt  des  Napellins  aufzu- 
fassen : 


NapeUin  Aconin 

+  CH3  .  COOK 

Essigsäare. 

Wird  das  Aconin  der  trockenen  Destillation 
mit  Baryumhydroxyd  unterworfen,  so  geht  neben 
Kohlenwasserstoffen  der  aliphatischen  Reihe 
und  Monomethylamin  eine  ölige  Flüssigkeit 
über,  welche  nach  Ehrenberg  und  Purfürst 
Chinolin  oder  Tetrahydrochinolin  zu  enthalten 
scheint. 

Somit  darf  das  Aconin  mit  grofser  Wahr- 
scheinlichkeit als  Derivat  eines  hydrierten 
Chinolinkernes  aufgefafst  werden,  welches  aufser 
drei  Hydroxylgruppen  eine  dem  Stickstoff  au- 
gelagerte Methylgruppe  enthält. 

Diese  Untersuchungen  von  Ehrenberg  und 
Purfürst  bedingen  einen  vollständigen  Wandel 
in  der  bisherigen,  auf  die  Arbeiten  von  Wright 
und  Luff  gegründeten    Anschauung    über   die 


»j  Tutton.  Chem.  Centralbl.  1891,2,  S.  111. 
Nach  Ebrenberg  und  Purfürst  genügen  jedoch 
Spuren    noch    vorhandener   Zersetzungsprodukte, 


um  den  Schmelzpunkt   des  Aconitins  um   10^   zu 
erniedrigen. 


IV.  ÄbBchnitl    Alkaloide. 
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KoDstitntion  des  Aconitins.  Nach  diesen 
letzteren  Forschem  hesitzt  das  Aconitiu  die 
Konstitntion : 

,OCOC,Hb 

und  geht  unter  Abspaltung  der  Elemente  cine^ 
MoiekQls  Wasser  —  wie  Aconin  in  Apo- 
«conio  —  in  Apoaccnitin  oder  An- 
hyd  roaconitin: 

,OCOC,Hj 
CC„H,,NO,)^0 
\0H 

ober.  Beachtenswert  ist  ferner  der  Umstand, 
dafs  sieb  die  von  Bunstan  and  Fasmore  ^] 
durch  Bebandeln  von  Aconin  mit  BenzoSsäare- 
ätbylester  aasgefflbrte  Synthese  des  Aconitins 
nach  den  von  Ebrenberg  nnd  Pnrfttrst  anf- 
gestellten  Formeln  nicht  erkl&ren  Iflfst.  In 
der  allgemeinen  Obersicht  anf  S.  473  sind 
deshalb  zunächst  anch  noch  die  von  Wright 
ond  Lnff  aufgestellten  Foruioln  beibehalten 
worden,  denn  die  Untersuchungen  von  Ebren- 
berg nnd  Purfttrsl  sind  in  ihren  End- 
resultaten zur  Zeit  noch  nicht  spruchreif 
Vorausgesetzt,  dafs  die  bisbor  gewonueueu 
Resultate,  d,  h.  der  Nachweis  der  Gegenwart 
einer  freien  Hydroxylgruppe  nnd  einer  dem 
Stickstoff  angelagerten  Metbylgruppe  (Eliren- 
berg  nnd  Pnrf(lrst)  in  AconitinraolekUl  als 
endgültig  festgestellt  betrachtet  werden  dürfen, 
so  liefse  sich  —  ohne  jedoch  damit  eine  ver- 
fr  ab  teSchlafsfolgerung  auszusprechen  — unserer 
Ansicht  nach  die  Konstitution  der  vier  Aconitum- 
haseu  durch  folgende  Formeln  wiedergeben 
(Gnareschi): 

(COCHJ,    I 
COOH 


Napellin  oder) 
Acetylaconin  /' 


Pikroaconitiu 

oder 
Uethylather 
des  Napellins' 


COCHg)g    ) 

COOH 

0 .  COCHg  [  N(CH3)0. 


fCOCHg),    1 

coo.chJ 


Acouitin  odorl 

Beuzoyl-     1; 

pikroacouitia  | 


f(OCHg)^ 
COO.CH,  j 
O.COCH,  }n(CHj)0. 
O.COC,H^! 
OH 


Das  Aconitin  ist  eine  schwache  Base,  bildet 
aber  trotzdem  gut  krystallisierte  Salze. 

Das  ßromhydrat  ist  löslich  und  kry- 
stallisiert  gnt.  Das  Nitrat  bildet  wohl 
charakterisierte  and  beständige  Krystalie. 

Cber  die  Konstitution  der  aus  anderen 
Aconitumarten  isolierten  Alkaloide,  wie  z.  B. 
des  Japaconitins:  C,aHggN,Og,  C^)  wären 
zur  Zeit  selbst  Vermutungen  verfrüht,  da 
selbst  die  Molekniarforinelo  derselben  unserer 
Ansicht  nach  noch  nicht  mit  Sicherheit  fest- 
gestellt sind.  Einige  von  ihnen,  wie  Jap- 
aconitin,  Lycaconitin  u.  a.  dflrfton  sich  bei  ein- 
gehouderer  Untersuchung  lediglich  als  unreines 
Aconitin  zu  erkennen  geben. 

Reabtionen  des  Aconitins.  —  Das  reine 
Aconitin  wird  von  konzentrierter  Schwefelsäure 
nnd  Salpetersäure  ohne  Färbung  gelöst.  Ebenso 
entsteht  auch  beim  Eindampfen  mit  Phosphor- 
sfinre  keine  oder  doch  nur  eine  schwache 
Rosafitrbnng.  Unreines,  wie  z.  B.  das  sog. 
deutsche  Acouitin  färbt  sich  dagegen  mit 
Schwefelsäure  zuerst  gelb,  dann  braun  und 
endlich  rot~vioIett,  während  beim  Eindampfen 
mitoffizinellorPhosphorsäure  in  einer  Porzellan- 
schale im  Wasserhado  oder  Ober  einer  kleinen 
Flamme  eiue  intensive  Violett färbuug  der 
FIflssigkcit  entsteht. 

HandeI»-AconItin.  —  Das  Aconitin  des 
Handels  ist  ein  wechselndes  Gemisch  sämt- 
licher Aconitumbasen.  Wrigbt  isolierte  daraus 
das  krystallisierte  Acouitin  und  eine 
amorphe,  bittere,  als  Pihroaconitin  be- 
zeichnete Base.  Nach  Ehrenberg  nnd  Pnrfilrst 
ist  das  llandols-Acouitin  ein  Gemisch 
von  Aconitiu,  Pikroaconitiu  und 
Napellin. 

Das  Aconitin  ist  eines  der  stärksten  Pflanzen- 
gifte, selbst  in  Mengen  von  0,10  Milligramm 
kann  es  noch  Vergiftungen  mit  letalem  Aus- 
gang hervorbringen.  Mit  Rücksicht  auf  diese 
heroische  und  von  dom  Grade  der  Reinheit 
direkt  abhängige  Wirbung  ist  es  gegenwärtig 
von  deu  meisten  Pharmacopoeen  nicht  mehr 
aufgenommen  und  durch  die  verschiedenen 
galeniscbeu  Aconitumpräparate  ersetzt  worden. 
Auch  bei  diesen  ist  jedoch  stets  Vorsicht  ge- 
boten.   Eine  einfache  und  rationelle  Methode 


')  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  1«  (1892),   S.  30. 
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4ur  qwftutitativoD  Bestiininung  des  Aconitins 
i\\  dor  l>rouo  wie  iu  den  Präparaten  ist  von 
i\  i\  KoUor  ausgearbeitet  worden.^) 

NurhweiH  des  Aconitins  im  Extractnm 

Aroniti.  ~  Ca.  2,0  g  des  Extraktes  werden 
iu  mit  Sahsäure  angesäuertem  Wasser  gelöst, 
die  Lösung  filtriert  und  der  in  dem  Filtrate 
durrh  Zugabe  einer  neutralen  Lösung  von 
Kalium-Mercurijodid  entstandene  Niederschlag 
mit  Ammoniak  zersetzt.  Der  Flüssigkeit  ent- 
zieht man  hierauf  das  Alkaloid  durch  Aus- 
schütteln mit  Petroläther.  Erwärmt  man  den 
nach  dem  Verdunsten  des  letzteren  hinter- 
bleibenden Rückstand  im  Wasserbade  mit 
konzentrierter  Phosphorsäure,  so  nimmt  *dio 
Flüssigkeit  eine  violette  Färbung  an. 

Bnbiaceae. 

Eine  Übersicht  über  die  Alkaloide  der 
Rubiaceae  wurde  bereits  in  den  Tabellen  auf 
S.  473  gegeben.  Die  wichtigsten  derselben 
sind  die  China-,  bozw.  Remija-Alkaloido,  das 
Coffein  und  Emetin.  Von  diesen  wurde  das 
Coffein  bereits  auf  S.  401  eingehend  besprochen. 

Alkaloide  der  Chinarinden.  —  Unter 

der  Bezeichnung  „Chinarinde"  pflegt  man  : 
die  Stamm-  und  Zweigrinden  verschiedener, 
der  Gattung  C  i  n  c  h  o  n  a  angehörender  Bäume  | 
zusammenzufassen,  die  ursprünglich  im  Anden - 
gebiet  Südamerikas  heimisch,  seit  dem  Jahre 
1854  auch  auf  Java  im  Grofsen  kultiviert 
werden.  Die  ersten  Proben  Chinarinde  scheinen 
zuerst  um  das  Jahr  1640  nach  Europa  gebracht 
worden  zu  sein,  wo  diese  alsbald  allgemeine 
Verbreitung  fand.  Die  Kultur  der  alkaloid- 
führenden  Cinchonen,  wie  das  Studium  der 
Rinden  und  der  in  diesen  enthaltenen  Alka- 
loide bildet  gegenwärtig  einen  besonderen, 
als  Chinologio  unterschiedenen  Zweig  der 
Forschung.  Als  eines  der  wichtigsten  Resultate 
dieser  chinologischen  Beobachtungen  ist  die 
gegenwärtige  bedeutende  Verminderung  der 
auf  Java  kultivierten  Arten  zu  bezeichnen. 
Während  ursprünglich  die  Kultur  auf  die 
Mehrzahl  der  zahlreichen  Cinchona-Arten, 
welche  in  Südamerika  zur  Rindengewinnung 
herangezogen  werden,  bezw.  wurden,  aus- 
gedehnt war,  wird  dieselbe  zur  Zeit  immer 
mehr  auf  die  drei  alkaloidreichsten  Arten : 
Cinchona  officinalis,  Cinchona  Calisaya  und 
Cinchona  Ledgeriana  reduziert. 

Bestandteile  der  Chinarinden.  —  Der 

Gehalt  der  Chinarinden  an  den  nachstehend 
verzeichneten  Pflanzenstoffen  ist  ein  mit  der 
Art,  dem  Klima  und  ganz  besonders  mit  den 


Wachstumsbedingungen  —  je  nachdem  es  sich 
um  Rinden   von  wildgewachsenen   oder  kulti- 
vierten Bäumen  handelt  —  wechselnder. 
Bestandteile  der  Rinden  sind: 

1.  Allgemein  verbreitete  Pflanzen- 
stoffe: Cellulose,  Stärke,  Gummi,  gelber 
Farbstoff,  grünliches  Fett  und  geringe  Mengen 
eines,  den  charakteristischen  Geruch  der  Rinden 
bedingenden  flüchtigen  Öles. 

2.  Säuren:  Chinasäure,  Chinagerbsäure, 
und  Chinovasäure. 

Die  Chinasäure:  C^HjgO^  wurde  zuerst 
im  Jahre  1790  von  F.  C.  Hofmann  aus  der 
Chinarinde  isoliert,  welche  davon  5—8  Proz. 
enthält.  Sie  krystallisiert  in  monoklinen,  in 
Wasser  leicht  löslichen  Prismen,  welche  bei 
161**,6  schmelzen.  Bei  der  trockenen  Destil- 
lation entstehen  Hydrochinon,  Phenol,  Benzol, 
Benzoesäure  und  Salicylaldehyd.  Mit  Oxy- 
dationsmitteln liefert  sie  Hydrochinon  und 
Para-oxybenzoesäure;  mit  Phosphorpentachlorid 
Meta-Chlorbonzoylchlorid  (Graebe). 

Die  Chinasäure  ist  eine  fünfatomige,  ein- 
basische Säure,  d.  h.  eine  Tetraoxy-mono- 
carbonsäure : 


CßH«^ 


,',(0H), 
'  \COOH. 


Sie  läfst  sich  auffassen  als  eine  Tetraoxy- 
hexamethylen-monocarbonsäure  oder  als  eine 
Tetraoxyhex ah ydrobenzoe säure: 

CH.OH 


/\ 


HO .  HC        CH., 


HO.  HC       CH.COOH. 


CH.OH 

Die  Chinagerbsäure: 

CuHgO, +2H,0  (?) 
bildet  ein  hellgelbes,  amorphes,  äufserst 
hygroskopisches  Pulver  von  säuerlich-herbem, 
jedoch  nicht  bitterem  Geschmack.  Sie  löst 
sich  leicht  in  Wasser,  Weingeist  und  Äther. 
Die  wässerige  Lösung  färbt  sich  mit  Eisen- 
chlorid grün  und  erzeugt  in  Leimlösungen 
einen  Niederschlag.  Die  Chinagerbsäure  ist 
sehr  unbeständig  und  wird  schon  durch  den 
Luftsauerstoff  zu  Chinarot  oxydiert.  Bei  der 
trockenen  Destillation  liefert  sie  Brenzkatechin. 
Beim  Kochen  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
zerfällt   sie    in   Traubenzucker  und  Chinarot 

Die  Chinovagerbsäure:  Cj^H,gOg  (?) 
kommt  in  der  als  China  nova  unterschiedenen 
Chinarinde  vor.  Sie  bildet  ein  hellgelbes,  in 
Wasser  und  Alkohol  leicht  lösliches,  in  Äther 


^)  Vergl.  im  Nachtrag. 
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nnlöBÜches  Polver  nDd  ist  wie  die  Chinagerb- 
Bänre  leicht  oiydierbar;  wie  diese  giebt  sie 
auch  mit  EiseDchlorid  eine  grOae  Färbaog, 
fällt  htogegen  Leimlösung  nicht.  Durch  ver- 
dünnte Schwefelsaure  wird  sie  in  Trauben- 
zucker und  Chinovarot  gespalten. 

Nach  de  Vrij  findet  sich  neben  Chinovagerb- 
saure  in  der  China  nova  noch  die  krystal- 
lisierte  ChinovasÄure:  Cg.H^gO^  —  eine 
schwache  zweibasische  Säure  —  vor. 

3.  Chinarot:  CjgHj,0,g  l?l  ist  ein  amor- 
phes, rotbraunes  Polver.  Es  ist  wenig  liislich 
in  Wasser;  Alkohol,  sowie  die  Alkalien  lösen 
es  dagegen  zu  rotbraun  gefärblen  FlOssigkeiten. 

4.  ChinoviQ;  C„HgjO,,  —  ein  iu  allen 
Chinarinden  vorkommender  Bitterstoff  —  bildet 
eine  gnmmiartige  Masse  oder  ein  weiüsos 
Pulver  von  intensiv  bitterem  Geschmack. 
Das  Chinovin  ist  in  kaltem  Wasser  unlöslich; 
von  heifsem  Wasser  wird  es  etwas,  von  Alko- 
hol, Äther,  Aceton  und  Chloroform  leicht  ge- 
löst. Die  Lösungen  reagieren  neutral  und 
sind  rechtsdrehend.  In  den  Alkalien  ist  es 
gleichfalls  löslich.  Verdünnte  Säuren  spalten 
es  in  Chinovit  und  Cfainovasfiure. 

Nach  Liebermann  nnd  Giesel  kommen  in  der 
China  cupreazwei,von  den  genannten  Antoren 
alsa-nnd/f- Chinovin  unterschiedene  Isomere  vor. 

5.  Cinchol:  C^oHg,  .OH  +  H^O  .  — 
Diese  auch  als  Cholestol  bezeichnete  Ver- 
bindung ist  ein  Bestandteil  aller  echten 
Chinarinden  nnd  wird  auch  in  einigen  nicht 
von  Cinchona- Arten  stammenden  Chinarinden 
angetroffen.  In  besonders  reichlicher  Menge 
findet  es  sich  in  der  Cinchona  Lcdgcriana. 
Das  Cinchol  gehört  zur  Gruppe  der  Chole- 
sterin artigen  Körper.  Es  bildet  Blättchen 
vom  Schmelzpunkt  189*.  Seine  Lösungen 
sind  linksdrehend.  Aufscr  Cinchol  enthalten 
sowohl  die  echten  Chinarinden,  besonders  aber 
die  von  Remija  pedunculata  stammende  China 
cuprea  das  mit  Cinchol  isomere  C  u  p  r  e  o  1 : 
Cj^Wj,  .  OH  -\-  HjO.  Das  sog.  Chinawaclis  oder 
Chinafett  (Cinchocero tin)  ist  nach  Hesse 
identisch  mit  Cinchol. 

6.  Alkaloide.  Vergl.  die  Übersicht  auf 
S.  473p'4. 

Erkennung  der  echten  Chinarinden.  — 

Aufser  in  der  mikroskopischen  Diagnostik  ist 
zur  Erkennung  der  echten,  d.  h.  chinin- 
fahrenden Chinarinden  ein  einfaches  Mittel 
in  der  Reaktion  von  Grabe  ')  gegeben.  Die- 
selbe  beruht   auf  dem  Verbalten  der  chiniu- 


fnhrenden  Rinden :  beim  trockenen  Erhiföen 
im  Probierglas  rot-violette  Dämpfe  zu  ent- 
wickeln, die  sich  an  der  kalten  Gefäfswandung 
zu  einem  purpurroten,  öligen  Teer  verdichten,*) 
Diese  Reaktion  eignet  sich  auch  zu  einer  Grenz- 
wortbestimmung, indem  von  hinreichend  chinin- 
reichen Rinden  schon  0,10  g  Rindenpulver  zur 
Erlangung  der  Reaktion  genfigt.  Bemerkens- 
wert ist  ferner,  dafs  die  wässerig^  Lösung  des 
roten  Destillalionsproduktcs  durch  Krsenohlorid 
grün  gefärbt  wird  und  dafs  Kalium-Mercuri Jodid, 
Jod-Jodkalium  etc.  nach  dem  Ansäuern  mit 
Sahsäure    darin   Niederschläge  erzeugen. 

Die  gleiche  Reaktion  wird  auch  mit  Chinin 
und  Cinchouin  selbst  —  nicht  aber  mit  den 
Uhrigen  Chiuabasen  —  erhalten,  wenn  die 
ersteren  mit  flüchtigen  organischen  oder  an- 
organischen Säuren,  bezw.  mit  solchen  Substan- 
zen erhitzt  werden,  welche  sich  beim  Erhitzen 
unter  Bildung  sauerer  Produckto  zersetzen. 

Mehr  noch  empfiehlt  sich  der  direkte  Chinin- 
nacbweis,  indem  man  eine  gering  e  Menge  Rinden - 
pnivermit  dem  gleichen  Volumen  lO-proz.  Am- 
moniak maceriert  nnd  das  Gemisch  hierauf  mit 
Äther  ausschtlttelt  Der  nach  dem  Verdunsten 
dos  letzteren  hinterbtoibende  Rückstand  mufs 
die  bekannten  Cbininreaktionen  geben. 

Chinin:  Csallj^X.O, -[-3H,0,  — Diefreie 
Base  stellt  man  am  geeignetsten  aus  reinem 
ChininsnUat  dar,  indem  man  die  durch  Zu- 
gabe einer  geringen  Menge  verddnnter 
Schwefelsäure  bewirkte  wässerige  Lösung  des 
Salzes  durch  einen  Uherschuss  Ammoniak 
ausfällt.  Der  hierbei  zunächst  sich  ab- 
scheidende, weifse,  amorphe,  zusammenballende 
Niederschlag  besteht  aus  wasserfreiem  Chinin. 
Derselbe  geht  jedoch  in  Berührung  mit  der 
Fltlssigkeit  schon  nach  kurzer  Zeit  unter 
Wasseraufnahme  in  ein  Haufwerk  feiner 
Nadeln  von Chininhj-drat:  CjoH^NjOj+aHjO 
über.  Auch  die  wasserfreie  Base  kann  in 
Form  feiner  Nadeln  erhalten  werden,  wenn 
man  nach  Hesse  die  schwach  erwürrato  Lösung 
eines  Cbininsalzos  mit  Natriumcarbonat  oder 
Biearbonat  ausfüllt.  In  Form  langer,  glänzen- 
der Nadeln  erhielt  Hesse  das  wasserfreie 
Chinin  durch  achttägige  Digestion  von  Cbinin- 
hydrat  mit  verdünntem  Alkohol  bei  30".  Sehr 
rein  lässt  sich  ferner  die  freie  Base  aus 
Cbininperjodid  durch  Zersetzen  mit  Schwefel- 
wasserstoff erhalten.  Das  Chininhydrat  schmilzt 
hei  57"  und  wird  bei  120"  wasserfrei.  Es 
löst  sich  bei  15"  in  1670  Teilen  Wasser  (Hesse). 


■)  Jahresber.  f.  Chem.  18&8,  S.  631.  i 

')  Diese  Reaktion  tcheint  auf  der  Bildung  eines   '- 
Ffatftle'in»  zu   beruhen,  welches  durch   das   infolge 
der    Zersetzung    des    Alkaloidee    frei    werdende 


Ammonink  dann  weiter  die  bekannte  charakler- 
iatiscUe  Hotfärbuna  verursacht,  (H.  Kunz-Krftuae, 
unveröffentlichte   OnterBuehungen.J 
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Das    wasserfreie    Chinin    schmilzt   bei  172®,8 
(Lenz)    und  löst  sich  bei  20®  in  1667  Teilen, 
bei  15®   in    1960  Teüen  Wasser  (Hesse)  und 
in  902  Teilen  siedendem  Wasser  (Sestini). 
Sowohl   das  Hydrat,   als    auch  die  wasser- 


freie Base  wird  von  Äther,  Chloroform, 
Schwefelkohlenstoff  und  selbst  verdünntem 
Alkohol  sehr  leicht  gelöst.  Die  folgende 
Tabelle  enthält  die  Löslichkeitsvcrhältnisse 
für  die  wichtigsten  Lösungsmittel: 


Lösungsmittel 

Temperatur 

Chininhydrat 

Wasserfreies 
Chinin 

Beobachter 

Wasser 

15® 

1  :  1670 

1  :1960 

1» 

100® 

1:900 

1:900 

Äther  0,730 

10® 

1  :1 

1:25 

„      0,720 

15® 

1:22 

wasserfrei?  Regnauld. 

Chloroform 

10® 

1  :2 

100  Tle.  Chloroform  lösen 
57,5  Tle.  Chinin. 

Benzol,  Siedep.  60® 

15® 

1  :200 

ji 

60® 

1:30 

Glycerin 

1  :200 

In  Petroläther  ist  Chinin  so  gut  wie  un- 
löslich. Oborläfst  man  ätherische  Chinin- 
lösungen  sich  selbst,  so  gestehen  dieselben 
oftmals  zu  einer  Gallerte,  indem  sich  das 
Chinin  in  coUoidaler  Form  ausscheidet.  Diese 
letztere  Modifikation  ist  in  Äther  viel  schwerer 

—  nach  Hesse  1 :  16—  1 : 25  bei  15®  —  löslich. 

Die  Lösungen  des  Chinins  in  sauerstoff- 
haltigen Säuren,  wie  Salpetersäure,  Schwefel- 
säure, Phosphorsäure,  Arsensäure,  Ameisen- 
säure, Essigsäure,  Weinsäure,  Citronensäure, 
Benzoesäure  u.  a.  m.  sind  durch  eine  schön 
blaue  Fluorescenz  ausgezeichnet;  diejenigen 
mit  sauerstofffreien  Säuren,  wie  Salzsäure, 
Brom-  und  Jodwasserstoffsäure,  Ferrocyan- 
wasserstoffsäure  fluorescieren  dagegen  nicht. 
Durch  Zugabe  einer  der  letztgenannten  Säuren 
zu  einer  fluorescierenden  Chiuinlösung  wird 
sogar  die  Fluorescenz  aufgehoben.  In  derselben 
Weise  wirken  die  Chloride,  Bromide  und  Jodide 

—  mit  Ausnahme  von  Hg  CI2,  HgBrg  und 
Hg  (CN)«  — ,  ferner  Rhodankalium,  Ferricyan- 
kaliura  und  Natriumthiosulfat  (Stokes). 

Aufser  dem  bereits  erwähnten  Chininhydrat 
mit  3  Mol.  Hydratwasser  sind  solche  mit  1,  2 
und  9  Mol.  HgO  bekannt. 

Das  Chinin  besitzt  alkalische  Reaktion  und  ist 
eine  zweisäuerige  Base  und  zwar  ein  zwei- 
säueriges  Diamin.  £s  vermag  daher  neutrale, 
sauere  und  basische  Salze  zu  bilden.^)  Die- 
selben   besitzen   sämtlich   einen    bitteren    Ge- 


schmack, welcher  jedoch  durch  Chlorammonium 
vollständig  zum  Verschwinden  gebracht  werden 

kann.  (H.  Kt.-Krae.) 

Ihre  Löslichkeit  in  Wasser  ist  meist  geringer 
als  diejenige  der  Ciuchoninsalzo.  Alle  Chinin- 
salze mit  farblosen  Säuren  sind  farblos. 

Reaktionen  des  Chinins.  —  Ammoniak, 
Kali-  und  Natronlauge  erzeugen  in  den  Lös- 
ungen der  Chininsalze  einen  weifsen,  in 
Ammoniak  und  Kalilauge  sehr  wenig,  in 
Natronlauge  nicht  löslichen  Niederschlag. 

Mit  Natriumbicarbonat  entsteht  sowohl  in 
neutralen,  wie  saueren  Chininlösungen  ein 
weifser  Niederschlag. 

Giebt  man  zu  der  Lösung  eines  Chinin- 
salzes oder  auch  der  freien  Base  Chlorwasser 
(in  genügender  Menge!)  und  dann  sofort 
Ammoniak  im  überschufs,  so  nimmt  die 
Flüssigkeit  eine  als  Thalleiochinreaktion 
bekannte,  schön  grüne  Färbung  an.^)  Die- 
selbe ist  sehr  empfindlich  und  tritt  noch  in 
einer  Verdünnung  von  1:20,000  ein.  Das 
Thalleiochin*)  —  der  Träger  der  grünen 
Farbe  —  ist  eine  harzartige,  in  Alkohol  und 
Chloroform  lösliche,  in  Wasser,  Äther  und 
Schwefelkohlenstoff  unlösliche  Masse. 

An  Stelle  von  Chlorwasser  kann  —  nach 
Flückiger  —  auch  Bromwasser  verwendet 
werden.  Von  diesem  bedarf  es  jedoch  nur 
minimaler  Mengen,  um  die  Reaktion  hervor- 
zurufen.*)    Zu    beachten    ist,    dafs    es    zum 


*)  Über  die  Nomenklatur  der  Chininsalze  vgl. 
die  folg.  S.  Nach  neueren  Versuchen  von  de  Vrij 
(Nederl.  Tijdskr.  v.  Pharm.  Nov.  1896;  Ref.  Pharm. 
Zeitg.  41  (1896)  No.  95,  8.  797)  wäre  hingegen  das 
Chinin  als  eine  einsäuerige  Base  aufzufassen. 


*)  Brandes,  Arch.  der  Pharm.  18,  S.  65  und 
Andr6,  Ann.  de  Chim.  et  de  Phys.  [2]  71,  S.  195. 

^)  Brandes  und  Leber,  Ann.  Chem.  Pharm.  82 
(1839),  S.  270. 

*)  Flückiger,  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem.  11  (1872), 
S.  318. 
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GeliDgen  der  ReaktioD  jedeofalls  erforderlich 
ist,  das  Ammoniak  erst  nacb  Zugabe  des  Ctilor*, 
hmv.  Bromwaascrs  zaznsetzea, 

Giebt  man  zu  der  mit  Chlorwasser  versetzten 
Chininlösung  einigo  Tropfen  Ferrocyankalium- 
lösuug  und  ubers&ttigt  danu  erat  mit  Ammoniak, 
so  eutstebt  an  Stelle  der  grünen  eine  intensiv 
blatrote  F&rbnng.')  Diese  letztere  Reaktion 
scheint  jedoch  weniger  empfindlich  zu  sein, 
als  die  Tballeiochinreaktiou. 

Chinlnsalze.  —  Das  Chinin  bildet  zahl- 
reiche und  meist  gnt  krystallisicrende  Salze. 
Nur  eine  verhAltnismäfsig  geringe  Anzahl  von 
ihnen  hat  jedoch  vermocht,  eine  dauernde 
Stelle  im  Arzenetschatz  zu  erringen.  Vom 
A.  D.  R.  aufgenommen  sind  nur:  das  Chlor- 
hydrat, das  sog.  neutrale  (basische)  Snlfat,  das 
Ferro-citrat  und  endlich  das  Tannat.  Aufser 
diesen  werden  noch  augewandt:  das  Brom- 
hydrat, das  gewöhnlich  als  Risnlfat  bezeichnete 
neutrale  Sulfat,  das  Valerianat  und  Salicylat.^) 

Chininchlorhydrate.  —  Mit  Salzsfiure 
bildet  Chinin  zwei  Salze,  welche  1,  bozw. '2  Mol. 
Säure  auf  1  Mol.  Base  enthalten. 

1.  Basisches  (sog.  neutrales)  Chiuin- 
chlorhydrat:  C^^Hj^N^Oj  .  HCl  +a  H^O.  — 
Dieses  in  der  Thcra]>ie  verwendete  Chinin- 
salz kann  entweder  direkt  aus  der  freien 
Base,  oder  aber  aus  dem  Sulfat  durch  Wechsel- 
zersetzung mitCblorbaryum,  bezw.  Cblornatrium 
dargestellt  werden,  Znr  Überführung  des 
reinen  Chinins  in  das  Cblorbyrirat  verreibt 
man  crsteres  mit  der  10 — 12-fachon  Monge 
heifsem  Wasser  und  neutralisiert  genau  mit 
verdünnter  Salzsäure.  Aus  der  filtrierten  Lös- 
nng  krystallisiort  das  Salz  beim  Erkalten  aus. 

Für  die  Darstellung  aus  dem  Sulfat  mittels 
Chlorbaryum    löst    man    lOü    Teile    basisches 

-I- 
(sog.  neutrales)  Chininsulfat:  Ch, .  H^SO,  unter 
Zugabe    einiger    Tropfen    Salzsäure    in    der 


10 — 13-facben  Menge  kochendem  Wasser  und 
fallt  die  Schwefelsäure  mit  einer  Läsung  von 
28  Teilen  krystallisiertem  Chlorbaryum  genau 
aus.  Ana  der  heifs  filtrierten,  nötigenfalls 
im  Wasserbade  eingeengten  und  vorher  auf 
Abwesenlieit  vou  Baryum  zu  prüfenden  Lös- 
ung krystallisiert  das  Salz  beim  Erkalten  aus. 
Nach  eiuem,  Barten  Weld  *)  patentierten 
Verfahren  wird  die  gleiche  Umsetzung  auch 
durch  Clilornatrium  erreicht,  wenn  man  l  Teil 
Chininsult'at  mit  4  Teilen  Chlornatrium  und 
95  Teilen  95-proz.  Alkohol  zum  Sieden  erhitzt. 
Ans  der  vom  ausgeschiedenen  Natriumsulfat 
abfiltrierten  und  eingeengten  Lösung  krystal- 
lisiert zuletzt  das  gebildete  Chiuinchlorhydrat 
'I  aus. 

,       Das  offizinelle  Chiuinchlorhydrat  bildet  zarte, 
j  weifso,  meist  bllseh eiförmig  vereinigte  Nadeln. 
■1  Obwohl    es  2  Mol.  (=  9,08    Proz.1    Krystall- 
ij  Wasser  enthält,  ist  es  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
li  ratur    lultbeständig,    beginnt'  aber    schon    in 
mäfsigcr  Wärmo   zu  verwittern  und  wird  bei 
1,  100"    wasserfrei.     Es    löst    sich    bei    1.^"    in 
l;  34  Teilen  Wasser  und  in  3  Teilen  90— 91-proz. 
i'  Alkohol  zu  neutral  reagiereudeu,  nicht  fluor- 
I,  escierendcn  Flüssigkeiten  von  intensiv  bitterem 
i|  Geschmack.    Seine  Löslichkeit  in  Wasser  wird 
■I  durch  Antipyrin  merklich  erhöbt  (das  gleiche 
Verhalten  zeigen  auch  die  übrigen  Chininsalze). 
Von   siedendem    Wasser    bedarf    OS  nur  sein 
gleiches  Gewicht  zur  Lösung.    Ferner  wird  es 
auch  vou  Chloroform  —  besonders  als  wasser- 
freies   Salz  —  leicht    gelöst.     Mit  den  Chlo- 
riden von  Platin,    Quecksilber  und  Zink  vor- 
einigt es  sich  zu  schwer  löslichen  Doppelver- 
{•  faindnngen    des   neutralen  Salzes. 
Ij       Chininchloroplatinat: 
\  t'goH«iN,0,  .  2HC1  .  PtCI,  +  H„0 

I,  bildet  mattgelbe,  undeutliche  Krystalle,  welche 
'I  bei  100*  ihr  Kry stall wasscr  verliereu  und  wenig 
)  höher  erhitzt,  «Versetzung  erleiden. 


'■)  Vogel,  Ana.  Chem,  Pharm.  78  (1850),  S.  ■,'21  i 

QQcl  89  (llfö3),  S.  1?2.  I 

*)  Hit  Rücksicht  auf  das  Verhalten  des  Chinins:  I 

aufser  mit  2,    auch   schon  mit   ]  Uol.    einer   ein-  i 

basischen  Säure  zu  Salsen  zuiammeazulreten,  wird  ' 
dasselbe  —   abweichend  von  der   in  dem  vorlie- 
genden Werke  vertretenen  Anschauung  —  vielfach 


nicht  als  eine  zweisäuerige,  sondern  als  eine 
etosäuerige  Base  betrachtet.  Diese  unterschied- 
liche Auffassung  kommt  besonders  in  der  Be- 
nennung der  Salze  zur  (ieltung,  wiu  aus  folgender 

Stellung   hervorgeht    (warin    Oh.  =  Cgg 


Neutrales  Cblorhydrat:  Ch.ECI: 

Sulfat:  Uhi.HsSO.: 

Saueres  Cblorhydrat:      Uh.2flCl 

„        Sulfat;  Cb.HiSO«: 

Zweifach  saueres  Sulfat:  Ch.2HtS0.; 
•)  Ann   di  Chim.  med.  e  farm.  18»8,  2,  S.  nn. 


Chinin  als 
isäuerigo  B. 

betrachtet 


basisches  Cblorhydrat 

„  Sulfat 

neutrales  Chlorhjdral 

Sulfat 
saueres  , 


Chinin  als 

betrachtet. 
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iV.  Abscilnitt.     Alkaloide. 


Chiniumercurichlorid: 

C2oH24^'2  0^.2  HCl.  HgCl,, 

durch  Ausfällen  der  mit  Salzsäure  angesäuerten 
alkoholischen  Lösung  des  Chlorhydrates  mit 
alkoholischem  Quocksilberchlorid  in  Form 
eines  körnigen  Krystallpulvers.  erhältlich. 

Chininzinkchlorid: 

CgoH^^N^O^  .2HCl.ZnCl2  +  2H2O 

bildet,  nach  Art  des  Quecksilbersalzes  dar- 
gestellt, farblose  Nadeln. 

Prüfung.  —  Die  Identität  und  Reinheit 
ergiebt  sich  aus  folgendem: 

1.  Das  Salz  besitze  die  für  Chinin  und 
speciell  für  das  Clilorhydrat  charakteristischen 
Eigenschaften  und  Reaktionen. 

2.  Beim  Verbrennen  auf  Platinblech  hinter- 
lasse es  keinen  glühbestäudigen  Rückstand. 

3.  Von  Baryumnitrat  werde  es  nur  sehr 
wenig  (Schwefelsäure),  durch  verdünnte  Schwe- 
felsäure   hingegen    nicht  verändert  (Baryum). 

4.  Bei  100®  getrocknet,  betrage  der  Ge- 
wichtsverlust nicht  mehr  als  9  Proz. 

5.  Ober  die  Prüfung  auf  Nebenalkaloide 
vgl.  bei  Chinin  Sulfat. 

2.  Neutrales  (sog.  saueres)  Ghininchlor- 

hydrat:  C^oHg^Ng^«-^^^^- —  Dieses  unbe- 
ständige Salz  wird  erhalten,  wenn  man  über 
trockenes  Chinin  bei  160"  einen  Strom  trockenen 
Salzsäuregases  leitet. 

Mit  Platin-,  Quecksilber-  und  Zinkchlorid 
vereinigt  sich  das  neutrale  Chininchlorhydrat 
zu  den  bereits  erwähnten  Doppelverbindungen. 

Chininsnlfate.  —  Mit  Schwefelsäure  bildet 
das  Chinin   drei  gut  krystallisierende  Sulfate. 

i  •  Basisches  oder  gewöhnliches  Ghinin- 
sulfat  —  sogen,  neutrales  Ghininsulfat: 

—  Dasselbe  krystallisiert  in  monoklinen, 
leichten,  seideglänzenden,  geruchlosen,  sehr 
bitter  schmeckenden,  verwitternden  Prismen 
oder  Nadeln.  In  völlig  reinem  Zustande,  d.  h. 
frei  von  fremden  Basen,  krystallisiert  es  in 
harten,  schweren  Prismen.  Das  von  den 
Fabriken  gelieferte  Salz  enthält  gewöhnlich 
7  Mol.  Krystall Wasser  und  bildet  sehr  leichte 
Nadeln.  Es  ist  linksdrehend.  Über  Schwefel- 
säure getrocknet,  verliert  es  6  Mol.  H2O,  in- 
dem es  in  das  beständige  Hydrat: 

übergeht.  Dieses  letztere  kann  mau  auch  aus 
dem  gewöhnlichen  Salz  durch  Umkrystallisieren 
aus    siedendem     Alkohol     erhalten.       Durch 


Trockenen  bei  100®  wird  es  wasserfrei.  Es 
löst  sich  bei  9®,5  in  780  Teilen  —  nach  einer 
anderen  Angabe  bei  15®  in  800  Teilen  — 
Wasser  und  in  ca.  25  Teilen  siedendem  Wasser ; 
ferner  in  100  Teilen  Alkohol  von  15®  und  in 
6  Teilen  siedendem  Alkohol.  In  Glycerin  ist 
es  etwas,  in  Äther  und  Chloroform  kaum  lös- 
lich. Von  verdünnten  Säuren  wird  es  leicht 
gelöst.  Die  gesättigte  wässerige  Lösung  zeigt 
nur  schwache  Fluorescenz,  welche  bei  starker 
Verdünnung  völlig  verschwindet,  durch  Zugabe 
einiger  Tropfen  Salpetersäure  oder  Schwefel- 
säure dagegen  mit  der  bekannten,  intensiv 
blauen  Nuance  zur  Geltung  kommt. 

Beim  Erhitzen  im  Probierrohr  schmilzt  das 
Salz  zu  einer  rot-braunen  Flüssigkeit,  aus  der 
sich  bei  fortgesetztem  Erhitzen  rote  Dämpfe 
entwickeln,  welche  sich  an  den  kalten  Stellen 
der  Probierglaswandung  zu  rot- violetten,  öligen 
Tropfen  verdichten.  Gleichzeitig  macht  sich 
ein  empyreumatischer  Geruch  bemerkbar  und 
endlich  tritt  Verkohluug  ein. 

Ammoniak,  Kalilauge,  sowie  die  Alkali- 
carbonate  erzeugen  in  der  wässerigen  Lösung 
weifse,  im  Überschufs  der  Fällungsmittel  un- 
lösliche Niederschläge. 

Im  übrigen  giebt  das  Salz  sämtliche  Reak- 
tionen des  Chinins  und  der  Schwefelsäure. 

2.  Neutrales  Ghininsulfat  oder  Ghinin- 
blsulfat:  CjJI^.N.O^  .HjSO^  +  7H20.  — 
Dasselbe  ist  sehr  leicht  löslich  in  Wasser  und 
krystallisiert  auch  gut.  Das  gleiche  Verhalten 
zeigt  das   sauere  Ghininsulfat: 

C.oH.^NoO,  .2H,SO,+7H,0, 

welches  jedoch  nicht  zu  arzeneilicher  Verwendung 
gelangt. 

Prüfung  des  Chininsulfates.  —  Sowohl 

die  Wichtigkeit  dieses  Salzes  als  Arzeneikörper, 
wie  auch  die  häufig  beobachtete  Verwechselung, 
bezw.  Verfälschung  mit  organischen,  ja  selbst 
mit  mineralischen  Substanzen  lassen  seine 
sorgfältige  Prüfung  besonders  geboten  er- 
scheinen. Von  irrtümlicher  oder  betrügerischer 
Weise  beigemischten  Fremdkörpern  wurden 
darin  aufgefunden :  Salicin  (30—45  Proz.), 
Zucker  (20  Proz.),  Stearin  (8  Proz.),  Stearin- 
säure, Stärke,  Benzoesäure,  Ammoniumoxalat, 
Calciumcarbonat  (40  Proz.),  Calciumsulfat 
(20—80  Proz.),  Calciumphosphat,  Magnesium- 
sulfat, Natriumsulfat,  Borsäure  und  —  in 
früheren  Jahren  —  auch  verschiedene  Male 
Manuit  (80  Proz.),  Coffein  und  Phloridzin  (?). 
Häufiger  als  diese  sind  jedoch  Verunreinig- 
ungen durch  andere  Chinaalkaloide  und  zwar 
besonders  durch  die  Sulfate  von  Chinidin, 
Cinchonin  und  Cinchonidin,  welche  infolge  un- 
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voUkommeDcr  ReiDignng  darin  zarfickgeblieben 
sind  and  in  der  Handelsnare  des  dfieren 
zn  einem  ganz  bedenteoden  Prozentsatz  ange- 
troffen nerden.  Fernerhin  dOrfte  gegenwärtig 
bei  der  Prüfung  des  Chiniaaalfatea  auch  auf 
die  mögliche  Gegenwart  neuerer  Antipyretica, 
wie  Salicylsänre,  Natrinmsalicjlat,  Cbiuinsall- 
cylat,  Salol  n.  a.  m.  Rucksicht  zu  nehmen 
sein.  Allerdings  kommen  Verfälsch ungen  so- 
wohl infolge  des  niedereu  Freisstandes  des 
Ghininsnlfates,  wie  auch  wegen  des  leicht  zu 
fahrenden  Nachweises  derselben  gegenwärtig 
immer  seltener  vor.  Dafs  dieselben  aber  doch 
noch  gehandhabt  werden,  lehrt  ein  in  den 
letzten  Jahren  beobachteter  Fall,  wo  in  einem 
an  ein  grolses  Erankeohaas  gelieferten  Chiuiu- 
sulfat  43  Proz.  Cinchoninsulfat  nachgewiesen 
wurden. 

Zum  Nachweis  der  Identität  und  Reinheit 
des  Salzes  können  folgende  Momente  dienen : 

1.  Das  Cbioiasatfat  bilde  leichte,  weifse 
Nadeln  oder  —  wenn  sehr  rein  —  dicke, 
harte  Krystalle. 

Es  löse  sich  in  800—900  Teilen  kaltem 
Wasser  zu  einer  neutralen,  nicht  oder  doch 
nur  sehr  schwach  fluorescierenden,  bitter 
schmeckenden  Flüssigkeit,  die  nach  dem  An- 
säuern mit  Schwefelsäure  rein  blaue  Fluor- 
escenz  annimmt. 

In  der  ursprünglichen  Lösung  erzeuge  Chlor- 
baryum  einen  weifsen  Nicderscblag  (Scbwofcl- 
säure),  Silbernitrat  lasse  dieselbe  dagegen 
unverändert  (Unterschied  vom  Chininchlor- 
hydrat\ 

2.  Bestimmnng  des  Wassergebaltes. 

—  1,0  g  des  Salzes  verliere  —  bei  100  bis  120" 
getrocknet  —  weder  mehr  als  16,2  Proz. 
(^  SHgO),  noch  weniger  als  14,4  Proz. 
(=  7H,0)  an  Gewicht. 

Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafa  im  Handel 
auch  ChiniDsnUat  angetroffen  wird,  dessen 
Wassergehalt  infolge  partieller  Verwitterung 
weniger  als  14  Proz.  beträgt.  Jedenfalls  ist 
aber  bei  derartig  niederem  Wassergehalt  das 
Augenmerk  auf  etwa  vorhandene  Fremdkörper 
zu  richten. 

3.  1,0  g  des  Salzes  gebe  bei  40  -  50"  mit 
10,0  g  einer  Mischung  ans  3  Vol.  Chloroform 
und  1  Vol.  absolutem  Alkohol  eine  auch  nach 
dem  Erkalten  klarbleibcnde  Lösung.  Ein 
ungelöst  bleibender  Rückstand  kann  bestehen 
aus  Salicin,  Zucker,  Stärke,  Natriumsulfat, 
Calciamphosphat,  Magnesiumsulfat,  Borsäure 
n.  B.  w. 

Beim  Erhitzen  auf  dem  Platinblecb  schmelze 
das  Salz  zu  einer  dnnkelroten  Flüssigkeit  uud 
verflQchtige  sich  alsdann  unter  Hinterlassung 


einer  bei  stärkerem  Erhitzen  ohne  Rückstand 
verbrennenden  Kohle. 

4.  Mit  konzentrierter  Schwefelsäure  oder 
Salpetersäure  mache  sich  in  der  Kälte  weder 
Britnnung  noch  irgendwelche  Färbung  bemerk- 
bar. Eine  solche  würde  auf  fremde  Alkoloide 
(die  Chinaalkaloide  ausgenommen),  Salicin, 
Zucker  u.  s.  w.  deuten. 

Bei  Gegenwart  von  Salicin  entsteht  mit 
Schwefelsäure  eine  rot-violette  Färbung. 

Sicherer  läfst  sich  dasselbe  noch  nachweisen, 
indem  man  eine  Probe  des  verdächtigen  Salzes 
in  einer  kleinen  Retorte  mit  Wasser,  Schwefel- 
säure und  Kaliumdichroraat  der  Destillation 
unterwirft.  Ist  Salicin  vorhanden,  so  gebt 
Salicylaldehyd  über,  welcher  an  seinem  ange* 
nehmen  Geruch  nach  Spiraea  ulmaria 
und  ferner  daran  erkannt  wird,  dafs  das 
Destillat  mit  Eisenchlorid  sich  rot-violett  färbt. 

Die  alkoholische  oder  wässerige  Lösung 
des  Salzes  werde  durch  Eisenchlorid  nicht  ge- 
färbt ;  anderenfalls  wäre  auf  Salicylsäure, 
Natriumsalicylat,  Chinin salicylat,  Katrin,  Anti- 
pyrin.  Thaliin  Rücksicht  zu  nehmen,  welche 
mit  Eisenchlorid  sich  violett-rot,  rot  oder  grün 
färben. 

5.  1,0  g  des  Salzes  gebe  mit  ca.  35,ng 
siedendem  Wasser  eine  klare,  ueutrale  oder 
schwach  alkalische  and  nicht  fluorescierende 
Lösung,  aus  der  beim  Erkalten  der  gröfste 
Teil  des  Salzes  wieder  auskrystallisiert.  Die 
von  den  Kry stallen  abfiltriertc  Flüssigkeit 
hiuterlasse  beim  Verdampfen  einen  nur  sehr 
geringen  Rückstand ;  anderenfalls  wäre  auf 
Zucker,  Mannit  oder  sonstige,  in  Wasser  leicht 
lösliche,  indifferente  Körper  zu  prüfen.  Sicherer 
noch  führt  man  die  Prüfung  auf  derartige 
Substanzeu  iu  folgender  Weise  aus ;  Mau 
löst  das  Salz  in  mit  Schwefelsäure  angesäuer- 
tem Wasser  und  fällt  durch  im  Überscbufs 
zugesetztes  Barytwasscr  diese  und  das  Chinin 
und  ans  dem  Filtrat  den  Baryt  durch 
Kohlensäure  aus.  Das  Filtrat  vom  Barjum- 
carbonat  wird  zum  Sieden  erhitzt,  um  noch 
gelöstes  naryumbicarbonat  zu  zersetzen,  hierauf 
filtriert  uud  zur  Trockene  verdampft.  Bleibt 
hierbei  kein  Rückstand,  so  sind  Manuit,  Zucker, 
Salicin  u.  s.  w.  ausgeschlossen. 

6.  In  Wasser  sei  das  Salz  nach  Zugabe 
einiger  Tropfen  verdünnter  Schwefelsäure  oder 
Weinsäure  leicht  und  völlig  löslich,  indem  sich 
eiu  auch  in  kaltem  Wasser  leicht  lösliches 
saueres  Chinin  salz  bildet. 

7.  Ungleich  häufiger  als  die  vorgenannten 
sind  jedoch  gegenwärtig  Verunreinigungen  des 
Chiuinsulfates  durch  die  Nebenalkaloide  der 
Chinarinden:  Cinchonin,  Chinidin  und 
Cinchonidin,    von    denen    wiederum    das 
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Cinchonidin  io  Form  von  Cincbonidiii- 
snlfat  am  häuligaten  in  der  Hantlolewaro 
angetroffen  nird.  Anf  diese  Basen  ist  daher 
bei  der  Prüfung  in  erster  Linie  Klicksicht  zu 
netimeu. 

Die  Trennung  von  Chinin-  und  Cinchonidin- 
Sulfat  durch  fraktionierle  Kristallisation  aus 
Wasser  gelingt  nur  unvollstfiDdig,  da  sich  mit 
dem  ChininsnlfaC  stets  auch  eine  gewisse 
Menge  dos  Ciuchonidinsalzcs   mit  ausscheidet. 

Ein  einlaches  Verfahren  zur  Erkennung  des 
letzteren,  wie  auch  des  Cinchonins  im  Chinin- 
salfat  gab  zuerst  Lieliig  an,  welches  hier  in 
seinen  HanptzUgen  wiedergegeben  sei:  Ca. 0,5g 
des  Sulfates  worden  iu  einem  Probierglase 
mit  einigen  Tropfen  verdQunter  Schwefelsaure 
durchfeuchtet  und  hierauf  mit  7 — 8  cc  Äther 
und  1  cc  10-proz.  AniiDOuiak  vermischt.  Liegt 
reines  Chininsuifat  vor,  so  entstehen  nach  dem 
Durchschütteln  zwei  klare  FlUssigkeitsschichton : 
eine  obere  ätherische,  welche  alles  durch  das 
Ammoniak  iu  Freiheit  gesetzte  Chinin  gelöst 
enthült  nud  eine  untere,  wässerige  Schichte. 
Enthielt  dagegen  das  Chiniusulfat  Ciuchonin 
oder  Ciuclionidin,  so  scheiden  sich  diese  als 
mehr  oder  weniger  starke,  weifse  Zone  an 
der  Berührungsflache  der  beiden  FlOssigkeits- 
schicbten  aus. 

Diese  Methode  ist  jedoch  von  nur  sehr 
geringer  Schärfe,  indem  selbst  10  Proz.  Cin- 
chonidin-, bezw.  5  Proz.  Chinidinsnlfat  noch 
dem  Nachweis  entgehen  könnou.  >ieuore  und 
ungleich  schärfere  Methoden  zur  Prüfung  des 
Chininsullates  auf  die  genannten  Nobenalka- 
loide  sind  von  Kerner  und  von  Hesse  ange- 
geben worden. 

Methode  vod  Kerner.  —  Diese  auch 
vom  A.  D.  R.  fUr  die  Prüfung  des  Cbinin- 
sulfatcs  vorgeschriebene  Methode  gründet  sich 
einesteils  auf  die  verschiedene  Liislicbkeit  der 
Sulfate  von  Ciuchonin,  Cinchonidin,  Chinidin 
und  Chinin  in  Wasser  —  die  drei  erstgeuaunten 
sind  darin  bedeutend  leichter  löslich  als 
Chiniusulfat  —  und  anderenteils  auf  die  un- 
gleiche Luslichkcit  derselben,  bezw.  der  freien 
Basen  In  Ammoniak,  von  welchem  nur  das 
Chinin  leicht,  die  drei  anderen  Basen  hin- 
gegen schwor  aufgenommen  werden. 

Die  Löslichkeit  in  Wasser  von  15"  beträgt 
bei: 

Chiniusulfat  1 :  800 

Chinidinsulfat         l :  110 

Cinchonidin  salfat    l  :    93 

Ciuchonin  Sulfat       l :   54. 

Wahrend  ferner  5  cc  gesättigte  Chininsulfat- 

lösung  mit  7  cc  10-proz.  Ammoniak  (spec.  Gew. 

<=  0,960)  eine  völlig  klare  Lösung  geben,  ent- 


stehen   unter   denselben  Versnchsbedingnngen 
in  den  gesättigteu  Lösungen  der  drei  anderen 
Alkaloidsalfate  Niederschläge  der  freien  Basen, 
welche  erst  auf  weiteren  Zusatz  von  Ammoniak- 
fiUssigkeit  wieder  in  Lösung  gehen.   Die  hier- 
zu erforderliche  Menge  wechselt  mit  der  Natur 
ii  der  vorhandenen  Chinabase.     Sie  beträgt  für : 
!         Cinchonidinsulfat :      62,5  cc  Ammoniak. 
i'         Chinidinsulfat ;  77    cc  „ 

i;         Cinchoninsulfat :      1500    cc  „ 

Zu  beachten  ist,  dafs  diese  Zahlenwerte  nur 

h  für  die  Temperatnr  von  15"  Gültigkeit  haben. 

I    Da     die    LOslichkeit     des    Chininsulfatcs     in 

I    Wasser    mit    der  Temperatur  steigt,    so  wird 

eine  bei  über  15"  gesättigte  Lösung  desselben 

I    dcmgemüfs     auch    mehr    Salz     enthalten,     als 

durch  die  vorgeschriebenen  7  cc  10-proz.  Am- 

mniilak  iu  Lösung  gehalten  werden  kann.    So 

sind  nai'h  Curtmanu  zur  Erlanguug  einer  klaren 

Lösung  erforderlich : 

bei  16":7,5cc  Ammoniak. 

„    17":8,0cc 

'       Die  Temperatur    von   15'^   mufs   daher    bei 

,<  den  Versuchen   mit  gröfster  Genauigkeit  eln- 

I  gehalten    werden    oder    aber  es   müssen  ent- 

'i  sprechend  KröfseroAmraoniakmeugeu  angewandt 

I  werden.     Nach  Kerner  erfordert  reine  Chinin- 

sulfatlüsung  bei  18"  7,5  cc  10-proz.  Ammoniak 

zur  Klärung. 

Zur  Technik  des  Verfahrens  sei  folgendos 
bemorkt:  a,0g  dos  bei  40—50"  bis  zur  völ- 
ligen Verwitterung  ausgetrockneten  Chiuin- 
'  Sulfates  übcrgiefst  mau  iu  einem  Probierglase 
mit  i^Oc'c  destilliertem  Wasser  und  stellt 
erstcrcs  eine  halbe  Stunde  laug  unter  häufigem, 
kräftigem  Durchschütteln  in  ein  auf  60—65" 
erwärmtes  Wasserbad.  Hierauf  nimmt  man 
das  Roagensglas  aus  dem  Bade,  ersetzt  das 
verdampfte  Wasser  uud  stellt  das  Gefäfs  nach 
halbstündigem  Stehen  1'/»  Stunde  lang  in 
Wasser  von  l.'i". 

Durch  häufiges  kräftiges  Schütteln  während 

I  dieser  Zeit  veihiudort  man  die  Bildung  einer 

II  übersättigton  Chiuinsulfatlösuug, 

J  Auf  diese  Weise  geUngt  es,  die  Gesamt- 
i|  mongc  des  vorhaudeucn  Chiniusulfatos  (bis 
I  auf  Spuren)  zur  Abscheiduug  xu  bringen, 
währcud  die  Sulfate  der  übrigen  Chinaalka- 
loido  —  besonders  dasjenige  dos  Cinchonidius 
—  in  der  Mutterlauge  gelöst  bleiben.  Mau 
filtriert  von  der  letzteren  —  deren  Temperatur 
genau  15"  beträgt  —  5  cc  durch  ein  trockenes 
Filter  von  7  cm  Durchmossor  in  ein  gradu- 
iertes Probierglas  uud  versetzt  mit  7,5  cc 
lO-pro/.  Ammoniak  (spec.  Gow.  =  0,960), 
wobei  nach  dem  Durchschütteln  eine  vollkommen 
klare    Flüssigkeit    entstehen    mofs.     Geringe 
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HeDgcn  ChiDidin,  Cinchonin  oder  Cinchonidin  i, 
wurden  eich  durch  eine  Trübung  der  Flüssig- 
keit za  erkennen  geben.  !' 
In  analoger  Weise  kann  die  Prüfung  des  | 
Chininchlorhydrates  auf  Nebenalkaloide  , 
ausgefohrt  werden,  indem  man  2,0  g  des  Salzes  , 
in  einem  erwärmten  Mörser  in  30  cc  Wasser  ij 
von  60"  löst  und  diese  Lösung,  nachdem  man  i 
dieselbe  mit  1,0  g  unverwittertem  Natriumsul-  i 
fat  verrieben  bat,  nach  dem  fSr  das  Sulfat  .' 
angegebenen  Verfahren  weiter  behandelt.*)        1 

Methode  ron  Hesse.  —  i,o  g  Chiuinsui-  || 
fat  wird  während    einiger  Minuten   mit  30  cc  j, 
Wasser  znm  Sieden   erhitzt.     Nach    dem  Er-  l' 
kalten  schüttelt  man  die  Flüssigkeit  gut  durcb, 
filtriert  durch   ein  trockenes  Filter  und  giebt 
zu    je    5  cc    des    Filtrales    1  cc    Äther    und 
5  Tropfen  20-proz.  Ammoniak.     Ans  der  gut 
durchgeschüttelten  Mischung  dürfen  sich  auch 
nach   eintägigem   Stehen    keiue  Krystalle   ab- 
scbcideu. 

QaftntitAtlTe  BestimmmiK  des  Chinins  i 
In  den  CblnarlDden.  —  20,0  g  sehr  feines 
Kindeupulver,  welches  zur  Erlangung  einer 
möglichst  genauen  Durchschnittsprobe  ans 
verscbiedenen  Stücken  cntuommenen  Rinden- 
fragmenten dargestellt  wurde,  mischt  man  in 
einer  geräumigen  Porzellanscfaale  mit  !0,0g 
Calciumhjdroxyd,  durchfeuchtet  die  Mischung 
mit  35,0  g  Wasser  und  trocknet  sie  hierauf, 
nnter  hilnfigem  Durcharbeiten  mit  dem  Piatül, 
im  Wasserbade  bis  zur  staubigen  Trockeue, 
d.  h.  bis  eine  auf  die  Schale  gelegte  Glas- 
platte nicht  mehr  boscblägt,  aus. 

Nachdem  auf  diese  Weise  die  Basen  iu 
Freiheit  gesetzt  sind,  extrahiert  man  die  noch- 
mals pulverisierte  Mischung  im  Soxblet'sclien 
Apparat  solange  mit  Chloroform,  bis  eine 
Probe  des  ablaufenden  Eitraktionsmittels  beim 
Verdunsten  keinen  Rückstand  mehr  hinterläfst, 
welcher  nach  dem  Lösen  iu  scbwofeisäure- 
halti gern  Wasser  dieTballeiochinreaktion  giebt. 
Dieser  Punkt  ist  meist  nach  zwei-  bis  drei-  | 
stOndiger  Extraktion  erreicht.  Der  nach  dem 
Ah  destillieren  des  Chloroforms  hinterbloibende 
Rückstand  besieht  aus  den  durch  nur  wenig 
harzige  Beimenguugcn  verunrcio igten  Basen, 
und  kann  daher  aus  seinem  Gewicht  schon 
ein  annähernder  Schlufs  auf  die  Moiigo  der 
vorhandenen  Gesamtalkaloide  gezogen  werden. 
Zur    Bestimmung     des     iu    ihm    cutlialtencu 


Chinins  nimmt  man  den  Rückstand  unter  Er- 
wärmen im  Wasserbade  mit  10 — 12  cc  10-proz. 
Schwefelsäure  auf,  filtriert  durch  ein  ganz 
kleines  Filter  vom  Ungelösten  ab,  behandelt 
den  Rückstand  nochmals  in  derselbeu  Weise 
mit  2  cc  Schwefel  säurehaltigem  Wasser  und 
trennt  die  Lösung,  indem  man  sich  des 
gleichen  Filters  bedient,  vom  ungelöst  ge- 
bliebenen Harz.  Die  vereinigten,  30 — 40  cc 
betragenden  Filtrate  werden  hierauf  auf  das 
siedende  Wasserbad  gebracht  und  tropfenweise 
mit  anfangs  konzentriertem,  zuletzt  verdQnu- 
tem  Ammoniak  bis  zur  nur  noch  sobwach 
saueren  Reaktion  versetzt,  Nach  dem  Er- 
kalten scheidet  sich  alles  Chinin  als  basisches 
Sulfat  aus.  Man  sammelt  die  Krystalle,  nach- 
dem die  Flüssigkeit  kräftig  umgerührt  wurde, 
auf  einem  kleinen,  bei  100"  getrockneten  und 
gewogenen  Filter,  läfst  abtropfen,  wäscht  mit 
sehr  wenig  Wasser  nach,  entfernt  letzteres 
nach  Möglichkeit  durch  Absaugen,  trocknet 
bei  100"  und  wägt.  Aus  dem  gefundeneu 
Gewicht  wasserfreien  Cliininsulfatos  läfst  sich 
leicht  die  diesem  entsprechende  Mon(io  Chinin 
berechnen,  welche  in  diesem  |  und  damit  in 
'20,0  g  der  Rinde  enthalten  ist.*')  Ein  Mol. 
basisches  Chininsutfat : 

(CjftH..,NjO„)3  .  HjSO,  =  746 
entspricht  einem  Mol.  krystallisiertcm  Sulfat: 

(CjoHg^N,Oj)j  .  HgSO,  +71130 
oder  648  Gew.  Teilen  Chinin. 

Bemerkt  sei  noch,  dafs  Cliiniusulfat  in 
Wasser,  welches  .\mmoniumsulfat  gelöst  ent- 
hält, so  gut  wie  unlöslich  ist. 

Wird  das  Chiniu  iu  der  Rinde  von  grufseren 
Mengen  Cinchonin  begleitet,  so  enthält  das 
Chiniusulfat  auch  stets  Ciuchouiusulfat,  indem 
beide  Sulfate  zusammen  zur  Ausscheidung  go- 
langen.  Ebenso  enthält  (Uiininsulfat,  welches 
aus  gewissen,  an  Cinchonidin  reichen  China- 
rinden dargestellt  wurde,  in  der  Regel  Cin- 
chouidinsulfat.  Aus  diesen  beiden  Umständen 
geht  daher  schon  zur  Genüge  die  Notwendig- 
keit hervor,  das  Salz  nach  einer  der  oben  an- 
geführten Methoden  auf  seine  Reinheit  zu 
prüfcu, 

Bestlmman^  des  Gesamtbasen-  and 
Chiningehaltes  der  Chinarinden  nach  der 
Ausschttttelangsmetliode.  —  Anstatt  nach 
der  vorbesch  riebe  neu  Extraktionsmethode  kann 


')  Nach  anderen  Untereuohungen   genügen    für 
chemisch  reines  Chininaulfat  schon  3,S  cc.  Ammo-  > 
niak   zur  Lösung.    Oiebt   man   kdteres,   anstatt  1 
auf  einmal,  nach  und  nach  hinzu,    so  genügen  in 
der  That   3,4—3,5  cc.    zur   Lösung   des    Chinins.    I 
äaiKiobl,  Alkdold*. 


Bei    Gegenwart    von    Hydrociacbonin  bedarf  « 
dagegen  gröfserer  Am  mu  niak  mengen. 

■'}  Uarlps,  Bull.  Soc  Chim.  18  (1Ö73),  3.  9 
und  Jungfleisch,  Manipulations  de  Chimie,  !*'•  6d 
S.  UöB. 
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die  GehaltsbestimmuDg  der  Chinarinde,  und 
zwar  in  einfacherer  und  doch  ebenso  genauer 
Weise,  auch  nach  dem  von  den  neueren 
Pharmacopoen  —  A.  D.  R.  und  Pharm.  Helvet. 
ed.  III  —  angenommenen  und  ceteris  paribus 
übereinstimmenden  Ausschüttelungsverfahren 
ausgeführt  werden,  für  welches  C.  C.  Keller^) 
auf  Grund  neuer  Erfahrungen  folgenden  Arbeits- 
gang empfiehlt :  12,0  g  feines  und  getrocknetes 
Kindenpulver  werden  in  einem  trockenen 
Gefäfs  von  200  cc  Inhalt  unter  öfterem 
Umschütteln  während  5  Minuten  mit  einer 
Mischung  von  90,0  g  Äther  und  30,0  g  Chloro- 
form maceriert.  Hierauf  giebt  man  10  cc 
10-proz.  Ammoniak  hinzu  und  schüttelt  sofort 
kräftig  durch.  Nach  einer  halben  Stunde, 
während  welcher  Zeit  die  Mischung  ebenfalls 
öfters  geschüttelt  wurde,  fügt  man  10^  bei 
Calisayarinden  12 — 15  cc  Wasser  hinzu  und 
schüttelt  solange  kräftig  und  anhaltend,  bis 
sich  die  Flüssigkeit  geklärt  hat.  100,0  g  der 
abgegossenen  Chloroform-Äther-Lösung  werden, 
nachdem  durch  1 — 2-8tündige8  Stehenlassen 
völlige  Klärung  eingetreten  ist,  in  einem 
Scheidetrichter  nach  einander  mit  30,  20  und 
10  cc  I-pruz.  Salzsäure  ausgeschüttelt;  die 
in  den  Scheidetrichter  zurückgegebenen  saueren 
Auszüge  werden  mit  Ammoniak  stark  über- 
sättigt und  mit  einer  auf  drei  Operationen  zu 
verteilenden  Mischung  aus  90,0  g  Äther  und 
10,0  g  Chloroform  ausgeschüttelt.  Die  vereinig- 
ten Auszüge  werden  durch  ein  kleines,  mit  Äther 
angefeuchtetes  Filter  in  ein  tariertes  Kölb- 
chen  filtriert.  Der  nach  dem  Abdestillieren 
der  Lösungsmittel  verbleibende  Rückstand  ent- 
spricht nach  dem  Trockenen  bei  80 — 90**  der 
in  10,0  g  der  Rinde  enthaltenen  Gesamtbasen- 
menge. 

Nach  Ermittelung  des  in  den  beiden  vor- 
erwähnten Pharmacopoen  zu  5  Proz.  nor- 
mierten Gesamtbasengehaltes  kann  der  Alkaloid- 
rückstand  —  dessen  Gewicht  sonach  min- 
destens 0,50  g  betragen  mufs  —  noch  zur 
Bestimmung  des  zu  1  Proz.  zu  normierenden 
Minimal-Chiningehaltes  verwendet  werden.  Zu 
dem  Zwecke  wird  derselbe  in  wenig  verdünnter 
Essigsäure  gelöst  und  die  Lösung  auf  100  cc 
verdünnt.  Wird  1  cc  dieser  letzteren  mit 
10  cc  einer  verdünnten,  wässerigen  Bromlösuug 
—  welche  in  100  cc  1  cc  gesättigtes  Brom- 
wasser   enthält   —    vermischt,   so   nimmt  die 


Flüssigkeit  bei  Gegenwart  von  mindestens  1  Proz. 
Chinin  nach  Zugabe  von  5 — 10  Tropfen  Am- 
moniak eine  intensiv  blau-grüne  Färbung  an. 

(H  Kx.-Kr8«;. 

Konstitution  des   Chinins    nnd   Gin- 

chonins.  —  Trotz  der  zahlreichen  und  be- 
deutenden Untersuchungen  des  letzten  Jahr- 
zehntes ist  es  noch  nicht  gelungen,  die  Kon- 
stitution dieser  beiden,  nahe  verwandten  Basen 
endgültig  aufzuklären.  Das  Chinin  unter- 
scheidet sich  vom  Cinchonin  durch  den  Mehr- 
gehalt eines  CH^O  Restes:-) 

Cinchonin:  CjjH^jNgO 
Chinin:  C^oHg^NoO^. 

Beide  sind  bitertiäre  Basen,  da  sie  sich 
sowohl  mit  einem,  wie  mit  zwei  Molekülen 
Alkyljodid  zu  verbinden  vermögen.*)  So 
kennt  man  u.  a.  die  Verbindungen: 

Cinchonin-di-jodäthylat :     Ci^H^jN^OCCgH^  J)^ 

Chiniu-mono-jodmethylat :  Cgj^Hg^N^Og  .  CH3J 

Chinin-di-jodmethylat :    C2jjH24N202(CH3  J)^. 

Aus  der  Bildung  von  Monacylverbindungen, 
wie: 

Acetylcinchonin :  Cj^jH^iCCCOCH^^Ng 
Benzoylchinin :      C2^H23(O.COCeHa)NaO 

ergiebt  sich  ferner  für  beide  Basen  die  Gegen- 
wart je  einer  Hydroxylgruppe,  deren  Wasser- 
stoflFatom  durch  Säureradikale  vertretbar  ist.*) 
Aufser  diesen  letzteren  Verbindungen  wurde 
—  von  Skraup  —  auch  eine  Mono-Silber- 
verbiudung  des  Chinins: 

erhalten.*) 

Das  Cinchonin  enthält  keine  an  Sauerstoff 
gebundene  Alkylgruppen,  denn  beim  Erhitzen 
mit  Salzsäure  auf  150"  spaltet  es  kein  Methyl 
ab.  Im  Chinin  hingegen  ist  neben  der  Hydroxyl- 
gruppe auch  eine  Methoxylgruppe  vorhanden, 
welche  bei  analoger  Behandlung  desselben 
mit  konzentrierter  Salzsäure  als  Methylchlorid 
austritt,  indem  dabei  das  Chinin  in  das  mit 
dem  C u p r e i* n  isomere  Apochinin  ver- 
wandelt wird:**) 

C20H24N2O2  +  HCl  =  CH3CI 


Chinin 


+  Cj.H^oN 


/ 


OH 


2 


OH. 


Apochinin. 


')  Schweiz.  Wochenschr.  für  Chem.  u.  Pharm. 
88  (1895j,  S.  451. 

*J  Derselbe  Unterschied  besteht  —  nach  Boebm 
—  auch  zwischen  dem  Curin  und  Tubocurarin 
(s.  d.). 

•"»J  Claus  und  Mallmann,  B.  B.  14  (1881),  S.  77. 


*)  Schützenberger,  Compt.  Rend.  47  (1858), 
S.  81  und  233;  Hesse,  Ann.  Chem.  Pharm. 
206  (1880),  S   317. 

^}  Monatsh.  f.  Chem.  2  (1881),  S.  613. 

»)  Zorn,  Journ.  f.  prakt.  Chem.  [2]  4  (1871), 
S.  44;  8  (1873),  S.  '.'79;  Hesse,  l.  c. 
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Diesen  Verbfiltnissen  entsprechen  demnach 
die  Formeln: 

C,,H„N,.OH  C.^Hj^n/ 

ChliitB, 

Beide  Basen  lassen  sich  demgem&fs  als  Ab- 
kömmlinge desselben  Kernes ;  C,,H,,N(  anf- 
fassen,  welcher  dnrch  Ersatz  eines  HAtoms 
durch  OH  Cinchouin,  und  durch  Ersatz  eines 
zweiten  H-Atoms  durch  OCH3  Chinin  liefert. 

Welche  Konstitntion  besitzt  aber  der  Kern : 

FOr  die  Aufklärung  derselben  sind  in  erster 
Linie  die  Osydatiousprodnkte  der  beiden  Basen 
von  Wichtigkeit.  Dieselben  sind  je  nach  dem 
angewandtenOxydationsmtttelsebrverschiedene. 
Während  bei  gemäfs^ter  Oxydation  noch  ver- 
haitnismafsig  komplizierte  Körper  erhalten 
werden,  verwandelt  erschöpfende  Oxydation 
beide  Basen  in  das  letzte,  dabei  entstehende 
Produkt!  Pyridintricarbonsäure  (s.  n.). 

Als  Produkte  gemafsigter  Oxydation  werden 
neben  Ameisensäure  erhalten :  aus  Ciuchonin : 
Cinchotenin : 

C,,H.jNiO  +  40  =  HCOOH  +  C^j„KOg 


ans  Chinin:  Chitenin: 

CanH^NjO,  +  40  =  HCOOH +  C^,N,0^ 

Chiöin  LhlMnlB. 

Cbromsäure  fQhrt  das  Cinchonin  in  Cin- 
chouinsäure  oder  Chinolincarbon- 
säure:  C,H,N .  COOH,  das  Chinin  in  Chinin  - 
säure  oder  Methoxychinolincarbon- 

*^"''^'  /COOH 

C.HjN/ 

\0CH3 
Über. 

Erhitzt  mau  die  Chininsäure  mit  der  zehn- 
fachen   Menge    konzentrierter     Salzsäure    auf 
220  —230°,    so    geht    sie    unter    Bildung    von 
Methylchlorid  in  Xanthochinsäure : 
.COOH 
CgH^N  < 

\0H 
über,  welche  beim  Erhitzen  Kohlensäure  ab- 
spaltet und  in  Para-oxychinolin :  C^H^N  .  OH 
übergeht.  Als  letztes  Oxydationsprodukt  ent- 
steht sowohl  aus  der  Cinchontusäure  und 
Chininsäure,  wie  aus  dem  Cinchonin  und  Chinin 
Pyridintricarbonsäure : 

CsH,N(COOH)j. 
Die  fortschreitende   Oxydation    der   beiden 
Basen  läfst  sich  demnach  in  folgender  Weise 
veranschaulichen : 


Cinchonin:    C,gH,jN,0 
Cinchotenin:   Cj^Hj^NjO, 


Chinin:    C.oHejISgO, 
Chitenin:  Ci.HjjNjO, 
^COOH 
Cinchoninsäure:    C^H^N  .  COOH     C^H^N/  :  Chininsäure 


Hieraus  erklärt  sich  dann  auch, 
chon  in  säure    oder    Chinolin  carbonsäure    unc 
Chininsaure  oder  Methoxychinolincarbons&ure 


C       CH       CHj.O.C 


Clauhnbukan  ChlDlDstaii 

dieselbe  Pyridintricarbonsäure : 


HOOC.C       CH 

I        I 
HOOC.C       CH 
\/ 
C .  COOH 
liefern. 

Durch  Addition  von  H^  gehen  Chinin  und 
Cinchonin  in  Dlhydrobasen  Über. 

Interessant  sind  ferner  die  Produkte  der 
Kalischmelze.  Aus  Cbiuiu  wird  dabei  eine  von 
Butlerow  und  Wischnegradsky  ')  als  Chinol- 


')  B.  B.  11  (1878),  S.  125^,  12  (1879),  S.  2094. 
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i\i\\\  »H^iioiohuoto  Vorbindung:  C,^,H^NO  er- 
\\^\U\u  kWtvw  IdontitÄt  mit  dem  Para-Mctho?y- 
ob(uoUu : 


\on  SkniupM  nachgowieseu  wurde. 

riurhoniu  liefert  bei  gleicher  Behandlung 
krhi  ('hlnc)iidin,  sondern  Chinolin,  Tetrahydrö- 
rliliinlln  und  Tyridinbasen  (Gerhardt,  Williams, 
Oi'ihhiHT  do  ('ouinck,  Wischnogradsky).  Als 
lliiiiptprodukto  entstehen  dabei  Chinolin,  ß- 
Äthyl  Pyridin  oder  //-Lutidin  und  niedere 
l'ntHiinrnn.  Hemerkenswert  ist  femer,  dafs 
WihcliiM'gradsky  bei  der  Destillation  von  Cin- 
chunin  mit  Kaliumhydroxyd  und  Kupferoxyd 
Indiglich  Chinolin  erhielt  und  dafs  Behr  und 
van  Durp,  als  sie  Cinchonin  mit  Bleioxyd 
dcHtilliorteu,  nur  Lepidin  oder  Methylchinolin 
(erhielten. 

Mit  Chlor  vereinigen  sich  Cinchonin  und 
Ciiinin  zu  den   Verbindungen: 

C,^H,,N«C1,  bczw.  Cj^^H^^NoOCl, 


Oincbontnohlorid 


Chininchlorid 


welche  weiter,  unter  Abspaltung  von  Salz- 
säure, in  die  basischen  V  erbiuduugen :  C  i  n  c  h  e  n : 
('jßll.^j^Nj,  bezw.  Chiuen:  CooHgoXgO  über- 
gehen. 

In  derselben  Weise  lassen  sich  auch  Chin- 
idin leicht  in  Chinen  und  Ciuchouidin  in 
Cinchen  überführen.  Erhitzt  mau  ('incheu  und 
Chiuen  mit  konzentrierter  Sahsäuro  auf  190®, 
so  gehen  sie,  indem  sie  ein  N-Atom  (nebst 
2  H- Atomen)  gegen  OH  austauschen,  in 
Apocinchen:  Cj^Hj^NO,  bezw.  Apochinen: 
C2oH,jNOa  über: 

C^l^',  +  H,0  -  ^H,  +  c,,H,,yo 

Cinchen  Apocinohen 

C,„H,,N,0  +  11,0  -  XNII3  +  C,„H,,NO, 


Chinen 


Apochinen. 


Auf  Grund  dieser  Ergebnisse  vertraten 
Königs  und  Comstock  vorübergehend  die  An- 
sicht, dafs  beide  Basen  —  Cinchonin  wie 
Chinin  —  als  Derivate  eines  Dichinolyls  oder 
richtiger  hydrierton  Dichinolyls  aufzufassen 
seien : 


C,H,K 

i 


C,H,(OCH,)N 

I 


C,H,3N(CHg)0H         CaH,,N(CH,)OH 


Cinchonin 


Chinin. 


Durch  spätere  eingehendere  Untersuchung  des 
Chinens  und  Cinchens,  wie  auch  des  Apochinens 
und  Apocinchens  wurde  jedoch  von  Königs 
selbst  der  Beweis  erbracht,  dafs  das  zweite 
der  beiden  vorhandenen  Stickstoffatome  mit 
Sicherheit  keinem  Chinolinkern  angehört,  dafs 
demnach  dem  Molekül  der  beiden  Basen  nur 
zur  Hallte  ein  Chinolinkern  zu  Grunde  liegt; 
mit  anderen  Worten,  dass  Cinchonin  und 
Chinin  nicht  als  Derivate  eines  Dichinolyls 
aufzufassen  sind.-)  Damit  sind  aber  die  von 
Bischoff  und  Räch,*)  Gautier*)  und  Pictet^) 
für  Cinchonin  und  Chinin  aufgestellten  Kon- 
stitutionsformeln, in  denen  diese  beiden  Basen 
noch  als  Abkömmlinge  eines  Dichinolyls  er- 
scheinen, widerlegt. 

Eine  ausführliche  Darstellung  der  früheren 
Auffassung  der  beiden  Basen  als  Dichinolyl- 
derivate  findet  sich  bei  Pictet  (1.  c). 

Heute  unterliegt  es  wohl  kaum  mehr  einem 
Zweifel,  dafs  die  Moleküle  des  Ciuchonins, 
Chinins,  Cinchonidins  und  Chinidins  aus  2 
Kernen  bestehen,  von  denen  nur  der  eine 
ein  Chinolinkern  ist. 

H.  E.  Armstrong")  vertritt  in  seiner  Mono- 
graphie über  die  Alkaloide  die  Ansicht,  dafs 
die  Verbindung  des  Kernes  Cjj,H,^NO  mit  dem 
Chinolinkern  durch  eines  der  Kohloustoffatome 
des  ersteren  und  zwar  in  der  Para- Stellung 
zum  Stickstoff  des  Chinolinkcrnes  vermittelt 
wird.  Nach  dieser  Auflassung  würden  Cin- 
chonin und  Ciuchouidin  den  Chinolinrest 
C^jH^N  mit  dem  Kern  C,rtH,^(OH)N,  Chinin 
und  Chinidin  hingegen  den  Para-Methoxy- 
chinolinrest  CH3O  .  C^^H^N  mit  demselben 
Kern  CjqH,j(OH)N  verbunden  enthalten. 

Es  würden  sich  hiernach  für  die  vier  Alkaloide 
folgende  beide  Konstitutionsformeln    ergeben: 

C,,H,,(0H)N  C,,H,,(0H)N 


/ 


/■ 


C'H.  .  0 


/ 


\/^ 


\ 


/ 


]S 


N 


Cinchonin  und  Cinchonidin 


Chinin  und  Chinidin. 


Unaufgeklärt  bleibt  hierbei  noch  der   Cha- 
rakter des   beiden  Basenpaaren  gemeinsamen 


>)  Monatsh.  f.  Chem.  8  (1882),  S.  5h7;  C  (1885), 
8.  760. 

•)  Königs,  B.  B.  20  (1887),  S.  2536  u.  2688. 
»)  Ann.  Chem.  Pharm.  283  (1886),  S.  88. 
♦)  Traitö  de  Chimie  t.  II,  p.  624. 


'^)  La  Constitution  chimique  des  alcaloides  vej^e- 
taux;  ins  deutsche  übersetzt  von  R.  Wolffenstein, 
Berlin,  1891,  S.  212. 

•)  Mon.  Scient.  1887,  S.  1308. 
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Kernes  Cj^H,ß(OH)N,  welcher,  wie  bereits  her- 
vorgehoben wurde,  kein  Chinolinkern  ist.  Die 
Aufklärung  der  Konstitution  desselben  ist  in 
letzter  Zeit  von  Königs  und  Skraup  zum 
Gegenstand  eingehender  Untersuchungen  ge- 
macht worden.  Skraup^)  gelangt  zu  dem  Re- 
sultat, dafs  im  Cinchonin  und  in  den  diesem 
ähnlichen  Basen  neben  einem  Chinolinkern 
wahrscheinlich  ein  Piperidinkern  enthalten  ist. 
Auf  den  Kern: 

C„H,,(OH)N 

ist  nach  Skraup  die  Bildung  des  Cincho- 
loipons:  C^Hj^NOg  und  der  Cincho- 
loiponsäure:  C^H, g NO^  zurückzuführen, 
welche  beiden  Verbindungen  von  Skraup  und 
seinen  Schülern  unter  den  Oxydationsprodukteu 
der  Chiuaalkaloide  aufgefunden  wurden.  Unter- 
wirft man  Gincholoipon  der  Destillation  mit 
Zinkstaub,  so  entsteht  wie  beim  Schmelzen 
der  Chinaalkaloide  mit  Kaliumhydroxyd /:?-Äthyl- 
Pyridin.  Aus  den  neuesten  Untersuchungen 
von  Königs  und  Skraup  -)  geht  ferner  hervor, 
dafs  der  keinem  Chinolinkern  angehörende 
Rest  Cj^Hj^(OH)N  eine  ähnliche  Konstitution 
besitzen  mufs,  wie  sie  auf  Grund  der  geist- 
reichen theoretischen  Erörterungen  Merlings 
für  Tropin  und  Ecgonin  sehr  wahrscheinlich 
geworden  ist  (s.  S.  275  und  531).  Danach 
wäre  derselbe  als  Abkömmling  eines  Tetra- 
hydropyridins  aufzufassen.  Die  Oxydation  des 
Cinchonius  würde  nach  dieser  Anschauung  in 
der  Weise  vor  sich  gehen,  dafs  bei  Anwendung 
von  Kaliumpermanganat  als  erstes  Oxydations- 
produkt Cinchotenin  entsteht: 


C«H,N 


+  40  = 


C»H,N 


C,oH.eNO 


+  IICOOH. 


C.H,  ,N0, 


C,H,N 


Cinchotenin. 

Dieses  wird  alsdann  in  der  zweiten  Phase, 
unter  dem  Einflufs  der  kräftiger  oxydierend 
wirkenden  Chromsäure,  zu  Cinchoniusäure  und 
Cincholoiponsäure  oxydiert : 

+  30=  I  +C3H,3yo,. 

^9^4  ^^8  COOH  CincholoiponH&nre 

Cinchotenin  Cbinohonins&nre 

Die  Untersuchungen  von  Skraup  haben  aber 
weiterhin  auch  gezeigt,  dafs  die  Cincholoipon- 
säure mit  der  Tropinsäure  von  Morling  nicht  nur 


>)  Monatsh.  f.  Chem.  0  (1888)  u.  10  (1889). 
«)  ß.  B.  26  (1892),  S.  1502. 
»)  Enciclop.  chim ,  Suppl.  Ann.  1891,  S.  23'^. 
♦)  Compt.  Rend.  115  (1892),  S.  117. 
*)  Die  von  Grimaux  aufgestellten  Konstitutions- 
formeln des  Jodmethylates:  prj 

C,oH7(OCHs)NO-C9Hi4N<^      ' 
wie   der  übrigen    bez.  Verbindungen  sind    hier  in 


isomer  ist,  sondern  dafs  dieselbe  auch  eine  dieser 
letzteren  Säure  ähnliche  Konstitution   besitzt. 

Es  scheint  demnach  sehr  wahrscheinlich,  dafs 
in  den  drei  isomeren  Basen:  Chinin,  Chinidin 
und  Chinicin,  bezw.  Cinchonin,  Cinchonidin 
und  Cinchonicin  strukturidentische,  stereo- 
chemisch   isomere    Verbindungen    vorliegen.^) 

Jedenfalls  ist  die  Kenntnis  der  Konstitntion 
der  Chinaalkaloide  zur  Zeit  eine  noch  sehr 
lückenhafte,  für  deren  vollständige  Erschliefsung 
das  analytische  Material  noch  aussteht.  Aller- 
dings berechtigen  die  neuesten  Arbeiten  von 
Königs  und  von  Skraup  zu  der  Erwartung 
einer  endlichen  Lösung  der  Frage  in  einer 
nicht  zu  fernen  Zeit. 

Wie  bereits  erwähnt,  vermag  das  Chinin, 
als  zweisäuerige  und  bitertiäre  Base,  mit  einem 
und  mit  zwei  Molekülen  einer  einbasischen 
Säure  Salze,  und  mit  einem  und  zwei  Mole- 
külen Methyljodid  Additionsprodukte  zu  bilden. 
Mit  Rücksicht  auf  die  Existenz  zweier  ver- 
schiedener Kerne  im  Chininmolekül  war  es 
interessant,  nachzuweisen,  an  welchen  dieser 
beiden  Kerne  das  erste  Molekül  Methyljodid, 
bezw.  einer  einbasischen  Säure  sich  anlagert. 
Grimaux*)  verfuhr  zur  Lösung  dieser  Frage  in 
folgender  Weise:  Das  Chininmonojodmethylat 
wird  nach  Claus  von  den  Alkalien  in  der 
Kälte  nicht  angegriffen;  das  Dijodmethylat 
hingegen  reagiert  schon  in  der  Kälte  sehr 
leicht,  indem  es  sich  in  ein  gelbes,  kry- 
stallinisches  Pulver  verwandelt,  welches  fluores- 
ciereude  Lösunp:cu  liefert  und  nach  der  Formel : 
^•>o^^24^2^-2  •  CllgJ  .  OH  zusammengesetzt  ist. 
Da  ferner  die  Untersuchungen  von  Skraup 
den  Beweis  geliefert  haben,  dafs  im  Chinin 
ein  Methoxychinolinkern :  Cj^H5(OCH3)N  ent- 
halten ist,  so  untersuchte  Grimaux  das  Ver- 
halten des  Methoxychinolinjodmethylates  gegen 
kalte  Kalilauge.  Es  zeigte  sich  hierbei,  dafs 
dieses,  wie  Chiuindijodmethylat,  schon  in  der 
Kälte  unter  Bildung  eines  gelben,  krystallini- 
schen,  fluorescierende  Lösungen  liefernden 
Pulvers  zersetzt  wird.  Grimaux  schliefst  daraus, 
dafs  das  erste  Molekül  Methyljodid,  bezw. 
einer  einbasischen  Säure  sich  nicht  an  den 
Methoxychinolin-,  sondern  an  den  zweiten 
Kern  anlagert. 

Die  Formeln  der  Chininsalze  würden  danach 
in  folgender  Weise  zu  schreiben  sein:*^) 


etwas   veränderter    Form    wiedergegeben.      Diese 

i|  abweichende    Schreibweise    erschien    nicht    allein 

{!  mit  Rücksicht   auf   den  (Jmstand,    dafs   die  zwei 

I  im    Chininmolekül    an<renommenen     Kerne    beide 

|i  „Cio"   enthalten,    sondern   auch   deshalb  geboten, 

I  weil   der  von  Grimaux  angenommene  Kern   „Co" 

I  zu    viel    H- Atome    enthält.      Die    Grimaux'schen 

1  Formeln    erscheinen  hiernach  in    ihrer  ursprüng- 

j  liehen  Form  als  unhaltbar  (Guareschi). 
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ChiDinmonojodmethflat: 

C,H((OCHs;N— C,„H,gNO .  CHg  J ; 
ChiDinchlorhydrat: 

C„Hj(OCH,)N— C,oH„NO .  HCl ; 
Basisches  Chiniusulfat: 
C(,Hb(0CH3')K— C,oH,aNO. 

C,Hj(OCHg)N— C,oH,,NO/ 

Alkaloide  der  Remrja  (s.  S.  474).  -  Vod 
den  aus  Remija  pcdnncDlata  Dod  besonders 
zahlreich  aus  Remija  pardieana  isolierten 
Baseo  interessiert  zanäclist  das  Cupreiü  wegen 
EßiDer  Beziebungen  zum  ChiDin.'} 

Gaprein:  C,gH,jNjO,  -1-  2H,0.  —  Diese 
dem  Cbinia  ähnticfae  Base  ist  der  von  PlOckigor 
als  China  cuprca  unterschiedenen  Binde 
von  Remija  pednnculata  eigentOmlich. 

Das  Cnpreln  kryslallisiert  aas  Äther  in 
Prismen,  welche  das  Kryalallwasser  bei  130" 
verlieren.  Wasserfrei  schmilzt  es  bei  198". 
Id  der  alkoholischen  LOsuog  erzeugt  Eisen- 
Chlorid  eine  blutrote  Färbung  und  mit  Chlor 
nnd  Ammoniak  färbt  es  sich  wie  Chinin 
intensiv  grün.  Die  Lösung  der  Base  in  ver- 
dnnnler  Schwefelsäure  zeigt  keine  Fluorescenz 
(Unterschied  von  Chinin).  Seine  Lösungen 
in  Säuren  sind  linksdrehend  und  werden  durch 
die  Ätzalkalien  gefällt.  Die  durch  Kali-, 
bezw,  Natronlauge  orzengten  JiiederachläRe 
sind  im  Cbcrschufa  des  Fälluiigsmittels  leicht 
löslich,  während  Ammoniak  den  Niederschlag 
nur  schwer  wieder  löst.  Der  ammoniak aliseben, 
nicht  aber  der  mit  Natronlauge  abersättigten 
Lösung  kann  durch  Äther  die  freie  Base  ent- 
zogen werden.  Dieses  letztere  Verhalten  ist 
auf  den  Umstand  znrOckzn  fuhren,  dafs  Cuprelu 
sowohl  mit  den  Sauren,  als  auch  mit  den 
Basen  Verbindungen  eingeht.  Es  vermag  wie 
Chinin  als  eiusäuerige  und  als  zweisäuerige Base 
zu  fungieren.  Die  neutralen  und  saueren 
Salzo  des  L'uprems  sind  schon  durch  die 
Färbung  zu  unterscheiden.  Erstore  sind  gelb 
gefärbt,  letztere  hingegen  farblos.  Beim  Er- 
hitzen mit  Salzsäure  auf  140*^  gebt  das  Cupreiu 
in  das  mit  ihm  isomere  Apochiniii  über.  Mit 
1  und  !J  Moleklileu  Metbyljodid  vereinigt  es 
sich  zu  den  Additioiisprorlukten; 
C^HjjNjOj  .  CHgJ  und 
C,j,H„N,0,  .  SCHgJ  +  6HgO. 


Aus  der  Existenz  der  zuerst  von  Hesse  dar- 
gestellten Diacetylverhindung; 

C,gH,oN,Oj(C0CHg), 
ergieht  sich  ferner  die  Gegenwart  zweier  OH- 
Gruppen  im  Molekül  des  Cuprelns.  Anderer- 
seits erhielten  Grimaux  nnd  Amand^)  durch 
Bebandeln  des  Cupretna  mit  Alkyljodiden  bei 
Gegenwart  von  Natriumhydroiyd  eine  Reihe 
homologer  Basen  der  allgemeinen  Formel: 
C,,H„NO.OR,  welche  sie  als  Chininebe- 
zeichnen  und  von  denen  das  Metbyl- 
CupreTuL  C,,H„N,0  .  OCH,  in  der  That 
in  jeder  Beziehung  mit  dem  natürlichen 
Chinin  identisch  ist.  Das  Chinäthylia: 
Cj.HjjNgO.OCjH^  schmilzt  bei  160". 

Hieraus  folgt,  dafs  den  beiden  Hydroxyl- 
gruppen verschiedene  Funktion  zukommt,  in- 
dem zum  mindesten  die  eine  dcrselbeu  Phenol- 
charakter besitzt.  Diesem  Umstand  mufs  anch 
in  der  Schreibweise  der  Cupreinformel  : 

C,,Hg„(OH.OH)S, 
Rechnung  getragen  werden. 

Mit  Chinin  verbindet  sich  das  CupreKn  nach 
Art  der  Phenole  zu  der  Verbindung'. 

C,*H„X,0,  +C,oH,jNgO,  -1-4H,0, 
welche    früher    unter    dem    Namen   H  o  m  o  - 
Chinin')   als   bcsonderea    Chiuaalkaloid  be- 
schrieben wurde. 

Alkaloide  der  Ipecacnanha.   —   Das 

wirksame,  brechen  er  regende  Prinzip  der  in 
Brasilien  heimischen  Brech-  oder  Ruhrwurzel  — 
Ccphai'lis  Ipecacnanha  Willd.  —  wurde  daraus 
zuerst    im    Jahre    1817    von    Pelletier     und 

Caventou  isoliert  und  als  Emotin  beschrieben. 
Neuere  Untersuchungen  haben  jedoch  gelehrt, 
dafs  dasselbe  voraussichtlich  kein  einheitlicher 
Körper  war,  bezw.  selbst  bei  einheitlichem 
Charakter  nicht  der  einzige  basische  Bestand- 
teil der  in  therapeutischer  Hinsicht  allein  in 
Betracht  kommenden  hornartigen  Wurzelriudo 
ist,  sondern  dafs  dieselbe  neben  bedeutenden 
Mengen  (ca.  37  Pro/.)  Stärke  und  dem  in 
gelben  Nadeln  krystallisieronden  Erythrocepha- 
lelu  drei  Alkaloide:  Emetin:  Cj^H^nNjOg, 
Cephai'liii  und  Cholin:  C^Hj^NO^  ent- 
häll.  Neben  den  beiden  erstgeuannien  Haupt- 
baacn,  welche  die  physiologische  Wirkung  der 
Droge  bedingen  und  darin  an  eine  eigentflm- 
liche,  als  Ipecacuanhasäure  nuterachiedene 
Gerbsäure  gebunden  vorkommen,  scheinen  noch 


■)  Paul  u.  Cownley,  Pharm.  Joum.  and  Trans.,  i:       ')  Compt.  Rerd.   112    (1891),   S.  774    u,    I3( 
[3],  16,  S.  221;   Heise,   Ann.  Chem.  Pharm.  280    1  114-116  (ld!)-.>). 

(Iö85),  S.  07.  i       •)  Heese,  Ann.  Chem.  Pbarm.  225  (1884),  S.  i 

,'  226  (1884),  S.  242. 
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anderweitige  basische,  amorphe  Körper  vor- 
handen zu  sein.  Ob  diese,  wie  auch  das 
Cephaelin  jederzeit  und  in  allen  Wurzeln  an- 
getroffen werden,  bedarf  noch  des  Nachweises. 

Extraktion.  —  1.  Eisenchlorid-Me- 
thode. —  Nach  diesem  zuerst  von  Pod- 
wissotzky^)  angewandten  und  später  von  H. 
Kunz- Krause^)  modifizierten  Verfahren  wird 
das  durch  Äther  entfettete  und  wieder  ge- 
trocknete Rindenpulver  mit  Alkohol  extrahiert 
und  das  alkoholische,  vom  Extraktionsmittel 
befreite  Extrakt  behufs  Fällung  der  Gerb- 
säuren mit  etwa  10—13  Proz.  vom  Gewicht 
des  angewandten  Pulvers  Eisenchlorid  in 
konzentrierter  Lösung  versetzt.  Alsdann  wird 
dem  saueren  Magma  Natriumcarbon at  in  Pulver- 
form oder  in  höchst  konzentrierter  Lösung 
bis  zur  stark  alkalischen  Reaktion  zugefügt, 
die  alkalische  Masse  im  Wasserbad  aus- 
getrocknet, gepulvert  und  mit  Alkohol  heifs 
extrahiert.  Das  nach  der  Destillation  der 
alkoholischen  Tinkturen  hinterbleibende  un- 
reine Emetin  wird  in  verdünnter  Schwefel- 
säure gelöst  und,  durch  Ammoniak  fraktioniert 
in  Freiheit  gesetzt,  mit  kochendem  Petrol- 
äther  aufgenommen.  Aus  der  kochendheifs 
gesättigten  petrolätherischen  Lösung  fällt  nach 
dem  Erkalten  spontan  oder  beim  Durchsaugen 
eines  kräftigen  Luftstromes  das  Emetin  in 
Form  eines  schneewcifsen,  amorphen  Pulversaus. 

Die  nach  diesem  Verfahren  dargestellte  Base 
ist  amorph  und  voraussichtlich  identisch  mit 
dem  neuerdings  von  Paul  und  Cownley  be- 
schriebenen amorphen  Emetin,  für  welches 
diese  letzteren  Autoren  den  gleichen  Schmelz- 
punkt: 68®  fanden,  wie  denselben  zuerst 
H.  Kunz-Krause ')  für  die  nach  dem  vor- 
stehend beschriebenen  Verfahren  gewonnene 
Base  angegeben  hat.  Da  nun  aber  nach 
neueren  Untersuchungen  von  Paul  und  Cownley 
in  der  Brechwurzel  neben  diesem  amorphen 
Emetin  eine,  als  Cephaälin  unterschiedene 
krystallisierte,  jedoch  leicht  veränderliche  Base 
vorkommt,  welche  von  H.  Kunz-Krause  nach 
demEiseuchlorid-Verfahrennichtcrhaltenwurde, 
so  steht  zu  vermuten,  dafs  diese  letztere  sich 
bei  diesem  Verfahren  in  Folge  stattfindender 
eigenartiger  Veränderung  dem  Nachweis  ent- 
zieht. Für  eine  derartige  Veränderung  spricht 
der  Umstand,  dafs  als  Nebenprodukt  eine 
eigentümliche,  rotbraune  Farbbase  erhalten 


wurde,  deren  Lösung  in  Chloroform  gelb  ge- 
färbt ist  und  prächtig  grüne  Fluorescenz  be- 
sitzt*): eine  Beobachtung,  welche  von  Paul 
und  Cownley*^)  durch  direkte  Versuche  über 
den  Einfiufs  von  Essigsäure  auf  Emetin  und 
Cephaelin  bestätigt  worden  ist.  Anderenteils 
ist  aber  die  Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen, 
dafs  diese  krystallisierte  Base  —  gerade  wegen 
ihrer  Veränderlichkeit  —  überhaupt  keinen 
regelmäfsigen  Bestandteil  der  Brechwurzel 
bildet. 

2.  Nach  dem  von  Paul  und  Cownley*)  be- 
folgten Verfahren,  welches  denselben  die  Ge- 
winnung des  Emetins  und  Cephaelins  ermög- 
lichte, wird  der  alkoholische  Auszug  des  Brech- 
wurzelpulvers mit  basischem  Bleiacetat  ausgefällt, 
das  Filtrat  entbleit,  eingeengt  und  der  Rück- 
stand mit  verdünnter  Säure  aufgenommen  und 
hierauf  mit  Alkali  und  Äther  versetzt.  Hier- 
bei geht  nach  den  genannten  Autoren  nur 
das  Emetin  in  den  Äther  über,  während  das 
Cephaälin  in  der  alkalischen  Mutterlauge  ge- 
löst bleibt. 

Emetin:  Cao^4o^^2^ft')  ""  ^^^  Emetin 
stellt  ein  schneeweifses,  amorphes,  stark 
elektrisches,  am  Licht  sich  dunkel  färbendes 
Pulver  dar.  Es  schmilzt  bei  68®  und  ist  un- 
löslich in  Natronlauge.  Sein  Geschmack  ist 
bitter  und  kratzend.  Es  ist  kaum  löslich  in 
Wasser,  wenig  in  kaltem,  leichter  in  heifsem 
Petroläther  und  in  Äther.  Von  Benzol,  Chloro- 
form, Methyl-  und  Äthylalkohol  wird  es  leicht 
gelöst.  Das  Emetin  besitzt  die  Eigentümlich- 
keit, von  manchen  Lösungsmitteln  —  Chloro- 
form, Petroläther  —  hartnäckig  geringe  Mengen 
zurückzuhalten.  Mit  den  Halogen  wasserstoff- 
säuren und  mit  Salpetersäure  liefert  es  kry- 
stallisierbare  Salze;  das  Sulfat,  Acetat  und 
Oxalat  hingegen  sind  amorph. 

Das  Chloroplatinat: 

C8oH4oN2  0,.2HCl.PtCl, 

ist  ein  amorphes,  weifslicb-gelbes  und  am 
Lichte  unveränderliches  Pulver. 

Das  Chloraurat  ist  amorph  und  leicht 
zersetzlich.     Das  Chromat: 

^30^40^2^5  .Cr^O^Hg 

stellt   ein    amorphes,    gelbes,   in  Alkohol  lös- 
liches Pulver  dar,  welches  sich  bei  50®  bräunt. 
Das    Emetin   besitzt   den    Charakter   eines 


*)  Arch.  f.  experim.  Patholog.   und  Pharmakol. 
11,  S.  231. 

«)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  46J. 

>)  Ibid.  S.  466. 

♦)  Arch.  der  Pharm.  282  (1894),  S.  475. 


^)  Pharmaceutical  Journ.,  J895,  S.  2. 
«)  Ibid.  1894. 

')  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  461;   282 
(1894),  S.  466. 


528 


IV.  Abschnitt.     Alkaloide. 


zweisäuerigcn,  tertiären  Diamins.  Als  solches 
verbindet  es  sich  mit  den  Alkyljodiden  — 
mit  Methyljodid  schon  in  der  Kälte  und  unter 
Wärmeentwickelung  —  zu  Jodiden  quaternärer 
Ammoniumbasen,  aus  denen  durch  Behandeln 
mit  Silberhydroxyd  die  entsprechenden  Hydro- 
xyde erhalten  werden.  Das  Methylemeto- 
nium;hydrat: 

C,oH,„(CH,).N,0,.OH 
stellt  ein  amorphes,  goldgelb  gefärbtes,  stark  al- 
kalisch reagierendes  Pulver  dar,  welches  ans  der 
Luft  begierig  Kohlensäure  anzieht.  Das  Car- 
bon at  bildet  ein  hellrehbraunes,  amorphes 
Pulver,  welches  bei  156-  160*'unter  Entwickelung 
von  Kohlensäure  schmilzt.  Das  Sulfat  bildet 
haarfeine,  elastische,  palmwedelartig  gruppierte, 
in  Wasser  leicht  lösliche  Nadeln. 

Das  P  i  k  r  a  t  ist  ein  gelbes,  amorphes  Pulver, 
das  Chloroplatiuat  ein  rötlich-gelbes, 
amorphes,  in  Wasser  nicht,  in  verdünntem 
Alkohol  hingegen  leicht  lösliches  Pulver. 

Beim  Erhitzen  mit  rauchender  Jodwasser- 
stoffsäure spaltet  Emetin  Methyljodid  ab,  aas 
dessen  quantitativer  Bestimmung  nach  Zeisel 
hervorgeht,  dafs  es  —  auf  obige  Formel 
berechnet  —  4  OCH3 -Gruppen  enthält.  Durch 
trockene  Destillation  mit  Kaliumhydroxyd 
wird  ein  kaum  gelblich  gefärbtes,  in  Wasser 
schwer,  in  Alkohol  zu  einer  stark  alkalisch 
reagierenden  Flüssigkeit  lösliches  Öl  erhalten, 
dessen  Chlorhydrat  beim  Zersetzen  mit  Kalium- 
hydroxyd deutlichen  Geruch  nach  Chinolin  er- 
kennen läfst  und  in  wässeriger  Lösung  mit  Platin- 
chlorid, bezw.  Pikrinsäure  Niederschlüge  triebt. 

Bei  der  Oxydation  dos  Enietius  mit  Kalium- 
permanganat in  alkalischer  Lösung  entstehen 
zwei  stickstoffhaltige  Säuren,  von  denen  die 
eine  in  haarfeinen  Nadeln  krystallisiert,  in 
Wasser  sehr  leicht  löslich  ist  und  mit  Ferro- 
snlfat  eine  blutrote  Färbung  giebt,  während 
die  zweite,  nur  in  hcifsem  W^assor  leicht  lös- 
liche, in  sechsseitigen  Prismen  krystallisierende 
Säure  mit  Ferrosulfat  keine  Färbung  giebt  und 
Ähnlichkeit  mit  der  Nicotinsäure  besitzt.^') 

Das  Emetin  ist  sonach  voraussichtlich  ein 
Pyridin-,  bezw.  Chinolinderivat. 

Beim  Erwärmen  mit  Sali)etersäure  von  1,48 
spec.  Gew.  wird  das  Emetin  heftig  angegriffen, 
indem  sich  gleichzeitig  ein  intensiver  Moschus- 
geruch entwickelt. 

Beim  Behandeln  mit  Monochlorjod  entsteht 
ein  dunkelbraunrotes,  körniges  Perjodid. 


CephaSIin:  (C,4H2^N02  (?)  nach  Paul  und 
Cownley).  —  Diese  von  den  genannten 
Autoren  neben  dem  amorphen  Emetin  aufge- 
fundene Base  krystallisiert  ans  Äther  in  feinen, 
weifsen,  verfilzten  Nädelchen,  welche  nach 
Paul  und  Cownley  bei  96— 102^  nach  E.  Merck 
bei  120**  (!)  schmelzen.  Das  Cephaälin  ist 
eine  starke,  in  Natronlauge  lösliche  Base, 
deren  Salze  bisher  nur  amorph  erhalten  werden 
konnten.  Das  Cephaelin  ist  äufserst  unbe- 
ständig. Selbst  bei  Lichtabschlufs  färbt  es 
sich  sehr,  rasch  gelb.*) 

Gehaltsbestimmung  der  Brechwnrzel. 

—  Die  Bestimmung  des  Emetingehaltes  der 
Brechwurzel  kann  vorteilhaft  nach  der  von 
C.  C.  Keller(s.  S.  461)  ausgearbeiteten  Methode 
unter  Verwendung  folgender  Mengenverhältnisse 
ausgeführt  werden: 

1.  Anzuwendende  Menge  Rindenpulver:  12,0  g 

2.  Extraktionsmischnng  {  c Soroform :      3^0  ',', 

3.  Ammoniak:  10  cc 

4.  Wasser:  10  cc 

5.  Abzugiefsendes  Quantum  der  Extrak- 
tionsmischung: 100,0  g 

6.  Ausschütteln  mit   25,    bezw.  15  und  10  cc 
1-proz.  Salzsäure. 

7.  Aufnehmen  der  Alkaloide  mit  Chloroform- 
Äther. 

Der  Minimalgehalt  guter  Brechwurzel  dürft^s 
nach     C.    C.    Keller     auf    2,5    Proz.,     nach 
E.  Dieterich  auf  2,0  Proz.  zu  normieren  sein.*) 

Bei    der    Titrierung   ist  1  cc  Vio'^»"^^'^'^®   ' 
=  0,0254  g  Emetin  zu  setzen.*)     (H.  K«-Kr8e.) 

Solanaceae. 

Die  Familie  der  Solanaceae  ist  durch  das 
Vorkommen  zahlreicher  und  therapeutisch 
wichtiger  Alkaloide  ausgezeichnet  (vgl.  die 
Übersicht  auf  S.  476).  Einige  derselben  — 
Atropiu,  Nicotin  und  Scopolamin  (Hyoscin)  — 
wurden  bereits  in  den  vorhergehenden  Ab- 
schnitten (s.  S.  256,  26'3  u.  285)  eingehend  be- 
schrieben, 

Atropa  Belladonna  und  deren  Alka- 
loide. —  Atropa  Belladonna  —  Tollkirsche 

—  findet  hauptsächlich  in  Form  der  Blätter, 
seltener  in  Form  der  Wurzel  Anwendung  als 
Arzeueimittel.  Nach  dem  A.  D.  R.  ist  die 
letztere,    obwohl    sie    im   Alkaloidgehalt     den 


*)  H.  Kunz-Krause,  Arch.  des  Scienc.  phys.  et  11  u.  Pharm.  81  (1893),  S.  487,  E.  Dieterich,  Pharm, 
nat.  de  üeneve,  [3],  84  (1895)  S.  290.  Centralh.  86  (J895),  S.  167. 


*)  E.  Merck,    Jahresber.    f. 
S.  50. 


1894,    Jan.    1895, 


«)  C.  C.  Keller,  Schweiz.  Wochenschr.  f.  Chem.  >'  S.  473  u.  485. 


*)  C.  0.  Keller,  Schweiz.  Wochenschr.  f.  Chem. 
und  Pharm.  30  (189'iJ  No.  52  und  53;  81  (1893) 


lY.  Abschnitt.     Alkaloide. 


529 


Blättern  fast  gleichsteht,  Oberhaupt  und  zwar 
mit  Recht  nicht  mehr  offizinell,  da  dieselbe  in 
besonderem  Grade  dem  Insektenfrafse  aus- 
gesetzt ist.  Dagegen  wird  die  Wurzel  von 
den  Fabriken  vorzugsweise  zur  Darstellung 
der  Alkaloide  benutzt.  Als  Bestandteile  der 
Atropa  Belladonna  sind  zur  Zeit  nachgewiesen: 

1.  Alkaloide:  Hyoscyamin,  Atropin, 
Belladonnin,  Atropamin,  Scopolamin 
(=  Hyoscin)  und  Gholin.^) 

Atropamin  und  Scopolamin  treten  nur  in 
der  Wurzel  und  auch  da  nicht  immer  auf. 
Der  Gehalt  der  Wurzeln  an  Atropamin  wechselt 
nach  Hesse  besonders  mit  der  Herkunft  der- 
selben. 

Nach  Will  enthält  gute  Belladonnawurzel 
ursprünglich  ttberhanpt  kein  Atropin,  sondern 
nur  Hyoscyamin,  welches  erst  durch  mole- 
kulare Umlagerung  in  Atropin  Obergeht. 
E.  Schmidt  gelang  es,  diese  Angabe  dahin  zu 
präcisieren,  dafs  junge  Wurzeln  lediglich 
Hyoscyamin,  ältere  aber  neben  diesem  auch 
geringe  Mengen  Atropin  enthalten.  In  den 
Blättern  treten  hingegen  beide  Alkaloide  neben 
einander  auf,  während  die  reifen  Beeren  aus- 
schliefslich  Atropin  enthalten.*) 

Das  Atropin  scheint  in  der  Belladonna 
wenigstens  zum  Teil  an  Äpfelsäure  gebunden 
zu  sein. 

9  Cber  den  Alkaloid-,  bezw.  Atropingehalt 
der  Blätter  und  Wurzel  finden  sich  in  der 
Litteratur  abweichende  Angaben. 

-^Nach  Lyons  beträgt  der  Alkaloidgehalt  der 
Blätter  0,37—0,7  Proz.«)  van  Itallie,  sowie 
Dunstan  und  Ransom^)  fanden  denselben 
ungleich  niedriger.  Lefort  und  Gerrard  fan- 
den 0,3  -  0,58  und  Dragendorff  bis  0,83  Proz. 
Gesamtalkaloide. 

Aus  den  Ober  den  Atropingehalt  der  Blätter 
und  Wurzel  vorliegenden  Analysen  ergiebt 
sich  für  erstere  ein  Gehalt  von  0,15 — 0,58  Proz., 
für  letztere  ein  solcher  von  0,3 — 0,6  Proz. 
Atropin. 

Procter  giebt  den  Atropingehalt  trockener 
Blätter  zu  0,3—0,4  Proz.,  Hübschmann  zu 
0,3 — 0,6  Proz.  an.  Nach  den  vergleichenden 
Analysen  von  Lefort  enthalten  2  bis  3-jährige 
Wurzeln  0,471—0,488  Proz.,  7  bis  8- jährige 
0,25—0,31  Proz.  Atropin. 

Aus  Gerrard*s  Untersuchungen  (1881)  geht 
weiterhin  hervor,  dafs  in  wildgewachsener 
Belladonna  der  Atropingehalt  ein  höherer  ist 
als    in   der   kultivierten    Pflanze   und  ferner. 


dass  in  beiden  Fällen  die  Blätter  reicher  an 
Atropin  sind  als  die  Wurzel: 

Atropingehalt  in  Proz. 

Wildgewaohtene        Kaltivierte 
Pfiansen :  Pflanxen : 

Wurzel  0,45  0,35 

Stengel  0,11  0,07 

Blätter  0,58  0,40 

Früchte  0,34  0,20 

Dafs  aber  auch  das  Alter  auf  den  Alka- 
loidgehalt der  Blätter  und  Wurzeln  von 
Einflufs  ist,  geht  aus  den  nachstehenden,  von 
Gerrard  einige  Jahre  später  (1884)  ausge- 
führten Bestimmungen  hervor: 

Wildgewachsene    einjährige    Pflanzen: 
Wurzel  0,31  Proz. 

Blätter  0,23      „ 

Wildgewachseue  zweijährige  Pflanzen: 

Vor  w&hread        nach  der  BIftte 

Mai         Juni  Juli 

Wurzel  0,75  0,36  0,34 

Blätter  0,21  0,32  0,32 

Wildgewachsene  Pflanzen:     Wurzel    Blätter 

Alkaloidgehalt  in  Proz. 

2-jährige  0,26  0,43 

3-  „  0,38  0,40 

4-  „  0,41  0,51 

Kultivierte  Pflanzen: 

2-jährige  0,20  0,32 

3-  „  0,37  0,55 

4-  „  0,31  0,49. 

Die  im  Frühjahr  und  Herbst  gesammelten 
Blätter  der  wilden  Pflanze  enthalten  Hyoscya- 
min und  Atropin. 

E.  Schmidt  fand  bei  seinen  vergleichenden 
Untersuchungen  an  Gesamtalkaloiden : 

1.  für  1  und  2-jährige  Wurzeln  kulti- 
vierter Belladonna: 

im  Frühjahr:     0,127  Proz. 
„    Sommer:      0,452      „ 
„    Herbst:        0,458      „ 

2.  für  8— 10-jährige  Wurzeln  der  wild- 
gewachsenen Pflanze: 

im  Frühjahr:     0,174  Proz. 
„    Sommer:       0,358      „ 
„    Herbst:         0,280      „ 

Die  Wurzeln  der  1  bis  2-jährigen,  wildge- 
wachsenen Pflanzen  enthalten  lediglich  Hyo- 
scyamin; diejenigen  von  8  bis  10-jährigeu 
Pflanzen  aufserdem  auch  Atropin.  Dagegen 
zeigen  die  Frühjahrs-,  Sommer-  und  Herbst- 
wurzeln keinen  Unterschied  in  der  Art  der 
Alkaloide,  welche  sie  enthalten. 


')  8.  S.  146. 

•)  E.  Schmidt,  Pharm.  Zeitachr.  f.  RuTsl.,  1890, 
S.  695. 

Oiiar«iehi,  Alkaloide. 


»)  Arch.  der  Pharm.  223  (1885),  S.  701. 
*)  Jahresber.  f.  Pharmak.,  1885,  S.  160. 
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2.  Nicht  basische  Bestandteile:  As- 
paragin,  Bernsteinslure^  Ghrysatropa- 
säure  und   Leukatropasfture.^)  —    Von 

diesen  Körpern  interessiert  zunächst  die  in 
allen  Teilen  der  Belladonna  vorkommende 
Chrysatropasäure.  Dieselbe  wurde  zuerst 
aus  Atropa  Belladonna  isoliert,  später  jedoch 
auch  in  der  Scopolia  atropoides  nachgewiesen, 
und  neuere  Untersuchungen  haben  ihre  Iden- 
tität mit  dem  von  Eykman  aus  der  auf  Java 
heimischen  Atropa-Art  Scopolia  japonica 
isolierten  Scopoletin  dargethan. 

Das  Vorkommen  der  Chrysatropasäure  ist 
jedoch  nicht  auf  die  verschiedenen  Arten  der 
Gattung  Atropa  beschränkt,  sondern  dieser 
Körper  scheint  eine,  der  Familie  der  Solana- 
ceae  überhaupt  eigentümliche  Verbindung  zu 
sein.  So  gelang  Kunz-Krause  vor  kurzem 
ihr  Nachweis  in  der  südamerikanischen  Sola- 
nacee  Fabiana  imbricata  und  scheint 
dieselbe  auch  in  den  Früchten,  bozw.  Samen 
von  DaturaStramonium  enthalten  zu  sein. 

Die  Chrysatropasäure  besitzt  die  Formel: 
C^^HgO^.  Sie  ist  keine  eigentliche  Säure, 
sondern  ein  Lacton  mit  Phenolcharakter;  ihre 
Funktion  als  schwache  Säure  —  Bildung  von 
Kupfer-,  Blei-  und  Natriumverbindungen  — 
wird  durch  die  vorhandene  OH-  Gruppe 
bedingt.  Sie  läfst  sich  auffassen  als  ein 
Methoxycumarol,  d.  h.  als  ein  Methoxy- 
oxy-cumarin  oder  Methylaesculetin: 

/OCH3 

CH  :  CH  .  C=0. 

Die  Chrysatropasäure  ist  wenig  löslich  in 
Wasser,  leichter  in  Alkohol  und  Äther;  be- 
sonders leicht  und  reichlich  wird  sie  von 
Chloroform  aufgenommen.  Die  Verbindung 
krystallisiert  aus  Alkohol  in  gelblichen,  glas- 
glänzenden, vierseitigen,  rhombischen  Prismen, 
welche  gegen  200^  schmelzen.  Ihre  Lösungen 
nehmen  auf  Zusatz  von  Alkalien  und  Alkali- 
carbon aten  eine  intensiv  blaue  Fluorescenz 
an.  Dieselbe  tritt  auch  auf,  wenn  die  Lösung 
des  Extraktes  oder  der  Auszug  irgend  eines 
Teils  der  Belladonna  mit  einigen  Tropfen 
Ammoniak  versetzt  wird.  Wegen  dieses  für 
die  Erkennung  der  Belladonna-Präparate  ver- 
wertbaren Verhaltens  verdient  das  Vorkommen 
der  Chrysatropasäure  in  dieser  besondere 
Beachtung. 


3.  Der  Aschengehalt  der  bei  100®  getrock- 
neten Blätter  beträgt  ca.  14,5  Proz.  (Flückiger). 
Dieterich  bestimmte  (1888)  den  Feuchtigkeits- 
gehalt dergepuherteuBlätter  zu  9,45-12,25Proz., 
den  Aschengehalt  zu  11,15—13,20  Proz. 

• 

Quantitative  Bestimmung  der  Bella- 
donna-Alkaloide.  —  Verschiedene,  für  die 
Gehaltsbestimmung  des  Belladonnaextraktes  in 
Frage  kommende  Methoden  wurden  bereits  auf 
S.  259  besprochen. 

Für  die  Wertbestimmung  der  Blätter  und 
Wurzel  empfiehlt  sich  die  auf  S.  461  wieder- 
gegebene Methode  von  C.  G.  Keller^  unter 
Verwendung  folgender  Verhältnisse: 

WnrMl:    BIfttt«r: 

1.  Anzuwendende  Menge:  12)0 g    25,0g 

2.  Extraktionsmischung: 

fÄther:  90,0,,  100,0,, 

\Chloroform:  30,0,,    25,0,, 

3.  Ammoniak:  10,0,,    10,0,, 

4.  Wasser :  15,0  g  40—50,0  „ 

5.  Abzugiefsendos  Quantum 

der  Extraktionsmischung:        100,0  g  100,0 „ 

6.  Ausschütteln  mit  25,  bezw.  15  und  10  cc  Salz- 
säure ; 

7.  Aufnehmen  der  Alkaloide  mit  Chloroform- 
Äther.  Der  Alkaloidrückstand  entspricht 
bei  der  Wurzel  10,0  g,  bei  den  Blättern 
20,0  g  der  Droge. 

Atropiu:  Cj^HjgNOg.  —  Die  bereits  auf 
S.  256  u.  275  gegebene,  ausführliche  Beschreib- 
ung der  Base  sei  noch  durch  die  folgenden 
Notizen  vervollständigt. 

Nach  den  Beobachtungen  von  Hesse  ^) 
schmilzt  reines  „Atropin'^  bei  115^,5  und 
besitzt  das  Drehungsvermögen  (wenn  p  =  3,22 
und  t  =  Ib^) : 

Md 0^4. 

Für  reines  Atropinsulfat: 

(C,,H,3N03),  .H,SO,+H,0 

in  wässeriger  Lösung  beträgt  dagegen  —  wenn 
p  =  2  (wasserfrei)  und  t  =  15®  ist  — : 

Wd  =  -  8^8. 

Das  Chloroplatinat  krystallisiert  ohne 
Wasser  und  schmilzt  bei  197—200®.  Das 
Chloraurat  schmilzt  bei  138®,  das  Oxalat 
bei  176®. 

Das  sogen,  naturelle  Atropiu  (Atro- 
pinum  naturale)  ist  nach  Hesse  ein  Gemenge 


^)  H.    EuDz-Krause,    Arch.    der    Pharm.    223 
(1885),  S.  721. 


*)  Schweiz.  Wochenschr,  f.  Chem.  u.  Pharm.  82 
(1894),  S.  44. 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  271  (1892),  S.  101. 
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ans  ca.  \  Hyoscyamin  and  ^/^  eigentlichem 
Atropin.  Dasselbe  schmilzt  bei  109^.  Es 
dient  für  gewöhnlich  zur  Darstellnng  des  für 
die  Therapie  bestimmten  Atropinsnlfates 
(Atropinnm  solfaricam  medicinale). 

Konstitution  des  Atroplns«  -  Synthesen 

des  Tropins«  —  Nach  den  von  Merling  für 
das  Tropin  und  Tropidin  aufgestellten  und 
bereits  auf  S.  275  angeführten  Formeln  er- 
scheinen diese  Verbindungen  als  Derivate  des 
Hexahydropyridins,  wonach  es  ohne  weiteres 
verständlich  wird,  dafs  auf  dem  seinerzeit  von 
Ladenburg  befolgten  Wege  die  Synthese  des 
Tropins  und  damit  des  Atropins  nicht  mög- 
lich ist. 

Beim  Obergang  des  Tropins  in  Tropinsäure 
durch  Oxydation  erstreckt  sich  diese  letztere 
lediglich  auf  den  isocyklischen,  d.  h.  Benzol- 
kem  und  es  kommt  demnach  zur  Bildung 
einerMethylhexahydropyridindicarbonsäure.Zur 
Aufstellung  dieser  Formeln  wurde  Merling  in 
erster  Linie  durch  die  bei  der  Untersuchung 
der  Zersetzungsprodukte  der  quaternären  Am- 
moniumhydrate des  Tropins  und  Tropidins  ge- 
wonnenen Resultate  geführt.  Die  Aufspaltung 
volhsieht  sich  dabei  in  analoger  Weise,  wie 
bei  der  Hofmann  -  Ladenburg'schen  Reaktion 
(s.  S.  426)  im  stickstoffhaltigen  Kern  und  zwar 
zwischen  dem  Stickstoff  und  der  Methingruppe, 
und  als  Endprodukt  entsteht  Tetrahydro- 
benzaldehyd  oder  Tropilen.  Aus  Methyltropin- 
ammoniumhydrat  entsteht  derart  Methyl- 
tropin: 


CHg 


CH. 


«^  ^»  ^«^ 


OH 


\ 


H,C 


CH, 

\CH 


H,0 


HC\  CH 

,    CU.OH 
I  CH« 


H,C 


N(CHs)2.0H 


\CH 


N(CH3), 


Methy  Itropinammoninm  - 
hydrat 


Methyltropin 


CH, 
(CHg)jN.CH,  .HC        CH 


HO .  HC       CH 

\/ 
CH. 


Matb^ltrapin 

und  in   analoger  Weise  geht  Tropidiumethyl- 
hydrat  in  a-Mcthyltropidin  über: 


CH, 


«?\h 


CH. 


\ 


CH 


H,C 


H,0 


\CH 

/ 

N(CH,)g .  OH 


Tropidinmethylliydnt 


CH, 

/\ 
(CH3)jN.CHj.HC        CH 

I         II 
HC       CH 

\/ 
CH 

a-M«t)ijltropidin. 

Das  a-Methyltropidin  vermag  durch  mole- 
kulare Umlagerung  in  /^-Metbyltropidin : 

CH, 

/\ 
(CH3)^N.CH-C       CHj 

I         I 
HC        CH. 

CH 
überzugehen. 

Aus  a-Methyltropidinmethylhydrat  entstehen 
als  Spaltungsprodukte  Trimethylamin  und 
Tropiliden : 


2 


(CH,), 
HO 


}"■ 


CH 

/\ 
CH, .  HC       CH 

I         I     =N(CHs), 

HC       CH 


CH 


a-Methyltropidinmethylhydrat 


CH, 
CH,=C        CH 


4-H,0  4- 

HC        CH. 

\/ 
CH 

Tropiliden. 

Das  /!/-Methyltropidin  hingegen  kann  im 
Sinne  folgender  Gleichung  als  Spaltungsprodukte 
Dimethylamin  und  Tropilen  liefern: 
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l»i^)^N.(U-C       CH, 


I       +H.0 
HC       CH, 

--/ 
CH 


NH(CHJ 


8'« 


/TMethjUröpidln 

CH, 

+  CHO . CH      CH, 

II 


HC       CH 


2 


CH 


Tropilen. 

Wie  aus  der  vorletzten  Gleichung  ersicht- 
lich ist,  entsteht  das  Tropiliden  durch 
Zersetzung  des  a-Methyltropidinmethylhydrates ; 
für  die  Richtigkeit  der  darin  angenommenen 
Konstitution  spricht  femer  der  Umstand,  daTs 
das  Tropiliden  zwei  Atome  Brom  zu  addieren 
vermag  und  dafs  das  resultierende  Additions- 
produkt unter  Abspaltung  von  1  Mol.  HBr 
weiter  Benzylbromid  liefert: 


CH, 

/\ 
CH,=C       CH 

CH, 

/^ 
CHjBr-CBr  CH 

1     + 
HC       CH 

Er,  =                          II 

HC       CH 

CH 

CH 

Tropilldaa 

TnpiliduidlbroBiid 

CH 

CH,Br-C        CH 

=  HBr  + 

1 
HC       CH 

^ 

CH 

B«iixylbroiiiid. 

Das  a-Methyltropidin  läfst  sich  sonach  als 
ein  Dihydrobenzyldimethylamin  betrachten.  Die 
neuerdings  verwirklichte  Synthese  des  Atro- 
pins  ^)  geht  demgemäfs  auch  von  einem  Benzyl- 
derivat:  dem  A- 3,5 -Dihydrobenzyldimethyl- 
amin: 


H,C 


CH, 

/\ 
HC       CH 


N     H 
CH3  CH3 


CH 


CH 


aus.  Dasselbe  liefert  beim  Behandeln  mit 
Salzsfture  ein  Disalzsäureadditionsprodukt :  das 
Hydrochlor-a-Methyltropidinchlorhydrat: 


H,& 


CH, 

/\ 
HC        CH, 


(CH,),.N.HaHC       CHCl, 

\/ 
CH 

welches  beim  Erhitzen  mit  Natronlauge  1  Mol. 
Salzsäure  abspaltet  und  weiter  in  Tropidin- 
chlormethylat : 

CH, 


HC>^ 


H,C 


H 

s 

CH 


CH, 


\CH 


N 

^\ 
(CH,),  Cl 

Obergeht.     Wird  dieses  letztere  destilliert,  so 
spaltet  es  sich  in  Mothylchlorid  und  Tropidin : 


CH. 


«?\h       ^^ 


^H 


H,C 


\CH 


N .  CH3, 


welches   beim  Kochen   mit  Natronlauge  unter 
Aufnahme  von  Wasser  in  Tropin:  CgH^^NO: 


CH 


9 


HC\  CHL 

CHi  ^ 

HC.OH 
\CH 


H,C 


N.CHs 


übergeht.  Dieses  endlich  läfst  sich  dann  in 
bekannter  Weise  leicht  weiter  in  Atropin 
überführen.  Als  Ausdruck  für  die  Konstitution 
des  Atropins  ergiebt  sich  sonach  gegenwärtig 
I  mit  gröfster  Wahrscheinlichkeit   die  Formel: 


')  Franz.  Patent  2116368  vom  27.  Sept.   1891  (Sociöte  de  la  Compagnie  des  cooleors  d^aniline); 
Chem.  Zeitung,  1892,  S.  319. 
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Isomere  des  Atroplns  nod  Troplns.  — 

Als  mit  Atropin  Cj,H,gNO,  isomer  wurde  von 
C.  Liebermann  und  Limpacb ']  nnter  der  Be- 
zeichnnsg:  Tropy  1- t^-Tropeln  eine  Base 
bescbriebeD,  welche  diese  Antoren  durch  Ter- 
einigang  von  Psendo  tropin  mit  Tropasftnre 
erhalte»  hatten.  Diese  Baee  ist  für  gewöhn- 
lich nur  amorph  erbfiltlich,  konnte  jedoch 
ein  Mal  in  bei  86—88"  schmelzenden  Kry- 
stallen  gewonnen  werden.  Das  Ghlorhydrat 
schmilzt  bei  183",  das  Cbloraorai  bei  135". 
Es  schien  damals  erwiesen,  dafs  Tropin  and 
Psendotropiu  (i/f- Tropin)  isomere  Verbindungen 
seien;  besonders  seitdem  Liebermanu  und 
Limpacb,  welche  sich  wie  Einhorn  nud  Andere 
bereits  fflr  die  oben  angeführten  Formeln 
Merlings  entschieden  haben,  der  vermnteteu 
Isomerie  der  beiden  ßasen  in  den  sn  Merlings 
Aaffassnng  sich  anlehnenden  Formeln : 
CH,  CH, 


»%.0B^«' 


Ausdrnck  verlieben  hatten. 

Weiterhin   war  A.  Lipp^   die  Darstellung 
einer  Base:    CgH,jNO  von  der  Konstitation: 


H,C      C 


CH 


I 


E,C      C  .  CH,  .  CH,  .  OH 


gelangen,  welche  souach  ebenfalls  isomer  mit 
dem  Tropin,  t/i- Tropin  und  dem  Paratropin 
von  Ladenburg*)  gewesen  sein  würde. 


I  Alle  diese  Annahmen  haben  sich  jedoch  vor 
I  knrzemdnrcb  die  UntersnchangenvonO. Hesse') 
I  und  von  £.  Schmidt  als  irrtümlich  erwiesen. 
Nach'  Hesse  ist  das  t//- Tropin  Ladenburgs 
flberhaopt  nicht  isomer  mit  dem  Tropin, 
sondern  nach  der  Formel :  CgH,  gNO^  zusammen- 
gesetzt. Hieraas  folgte,  dals  auch  dem  Hyos- 
cia  (^  Scopolamin  nach  E.  Schmidt),  aus 
dem  das  !/>•  Tropin  durch  Spaltung  entsteht, 
eine  von  der  bisher  für  dasselbe  angenommenen 
Formel:  C,,H,gNO,  verschiedene  Zusammen- 
setzung zukommen  mufste.  In  der  That  be- 
sitzt das  Hyoscin  nach  den  bezügl.  Unter- 
sacbnngen  von  0.  Hesse  nicht  diese,  sondern 
I  die  Formel :  Cj,H,,NOj  und  ist  nacbE.  Schmidt 
'  identisch  mit  Scopolamin. 

Hyoseramin :  C,,HjgNOg.  —  s,  Hyos- 
cyamos;  Hyoseln:  Ci,Hg,NO..  —  s. 
Scopolamin.  — 

Belladonnin:  C],H„NO,.  —  Das  Bella- 
donnin  wurde  zuerst  im  Jahre  1858  von 
Hübschmaun")  iu  den  Blättern  der  Atropa 
Belladonna  aafgefanden.  Trotz  der  zahlreich 
aasgefflhrten  Untersnchnngen  war  die  Kennt- 
nis dieser  Base  bis  vor  kurzem  eine  noch  sehr 
lückenhafte.  Ganz  abgesehen  davou,  dafs  die 
KoDslitntion  des  Belladonnins  noch  völlig  an- 
aafgeklärt  ist,  wird  von  manchen  selbst  der 
einheitliche  Charakter  der  Base  noch  in  Frage 
gesteUt. 

Kraat,*)  welcher  das  Belladonniu  als  isomer 
mit  dem  Atropin  betrachtete,  gab  ihm  demge- 
mftfs  die  Formel:  C,,H,gNOg. 

Nach  Ladenbnrg  und  Roth '')  besteht  dasselbe 
aus  einem  Gemiscb  von  Atropin  und  Oxy- 
atropin:  C, ,H,gNO^.  Kurze  Zeit  später 
beobachtete  Merling,  dafs  das  Belladonniu 
beim  Zersetzen  mit  Barytwasser  nicht  das 
Lad enbnrg 'sehe  Oxy tropin :  C^Hj^NO,,  sondern 
eine  mit  Tropin  und  Isotropin  isomere  Base 
liefert  ^s.  S.  535).  Merling  gab  daher  dem 
bei  lOO — 110"  getrockneten  Belladonniu  die 
Formel:  C,,H,,NOg  and  betrachtet  es  als 
isomer  mit  dem  Apoatropin  von  Fesci  (s. 
Atropamin.)*) 

Nach  Dürkopf*)  sollte  im  Belladonnin  ein 
Gemisch  von  eigentlichem  Belladonnin,  Atropin, 
HyoBcyamiu  und  Hyoscin  (Scopolamin?)  mit 
den  bez.  Zersetzuiigsprodukten  der  genannten 
Basen;  Tropin,  Psendotropiu  und  Tropasäure 
vorliegen.     Das  Vorkommen  von  Psendotropiu 


')  B.  B.  i6  (1892),  S.  927. 
•)  B.  B,  2&  (lö92),  8.  2197. 
•)  B,  B.  H  (1891),  S.  1625. 
*)  Ann.  Chem.  Fhann.  S71  (1 
*)  Jabmber.  1858,  S.  376. 


•)  Ann.  Cham.  Pharm.  US  (1868),    S.  236:   B. 
B.  18  (1880),  8.  165. 

')  B.  B.  17  (1884),  S.  ]b2. 
')  ß.  B.  17  (1884),  8.  351. 
•)  B.  B.  22  (1889),  8.  3183. 
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im  Belladonnin  wäre  nach  Dürkopf  aof  die 
Gegenwart  von  Hyoscin  (Scopolamin)  zorflek- 
zoffihren.  Die  von  Ladeubarg  ond  Roth,  wie 
aoeh  von  Merling  durch  Yerseifang  des  Bella- 
donnins  erhaltene  flOchtigeßase  bestand  zweifellos 
aoH  Pseudotropin. 

Bemerkenswert  ist,  dafs  die  Verseifnng  des 
Belladonnins  erst  nach  langem  Kochen  mit 
ßarytwasser  vor  sich  geht. 

K.  Schmidt  gelang  es,  ans  dem  Belladonnin 
geringe  Mengen  eines  Alkaloides:  Cj^Hg^NO^ 
(Oxyatropin)  zu  isolieren.  Damit  wflrde  auch 
die  Bildung  des  Oxytropins  bei  der  Zersetzung 
des  Belladonnins  nach  Ladenburg  ^)  erklärt 
werden.  Diese  Beobachtung  ist  jedoch  von 
Hesse  insofern  in  Abrede  gestellt  worden,  als 
Derselbe  das  Vorkommen  von  Oxytropin  unter 
den  Zersetzungsprodukten  des  Belladonnins 
nicht  bestätigen  konnte. 

Nach  den  neuesten  Untersuchungen  Hesses*) 
ist  das  Belladonnin  ein  Urowandlungsprodukt 
des  Atropamins:  Gi^Ho^NO^und  mit  diesem 
isomer.  Bei  der  Verseifnng  zerfällt  es,  wie 
Atropamin,  in  Pseudotropin  (Bellatropin)  und 
verschiedene  Säuren. 

Die  Darstellung  des  Belladonnins  gelang 
Hesse  auf  verschiedene  Weise.  So  geht  Atrop- 
amin, bezw.  das  mit  diesem  identische  A  p  o  - 
atropin  in  Belladonnin  Ober,  wenn  das 
Chlorhydrat  der  Base  solange  mit  mäfsig 
konzentrierter  Salzsäure  auf  80®  erwärmt  wird, 
bis  eine  Probe  der  mit  dem  gleichen  Volumen 
Wasser  verdünnten  Flüssigkeit  auf  Zusatz  von 
Chlomatrium  keinen  krystallinischen  Nieder- 
schlag, sondern  eine  ölige  Abscheiduug  giebt.'^) 
Ferner  entsteht  Belladonnin  aus  Apoatropin 
durch  Erhitzen,  bezw.  durch  wiederholtes  Ab- 
dampfen mit  verdünnter  Schwefelsäure.  Bei 
der  Spaltung  des  Apoatropins  mit  rauchender 
Salzsäure  entstehen  Belladonnin,  Tropin  und 
Bellatropin.  Endlich  lassen  sich  auch  Atropin 
und  Hyoscyamin  direkt,  durch  Stehenlassen 
der  Lösungen  der  Sulfate,  in  Belladonnin 
überführen.  Hieraus  erklärt  sich  das  mögliche 
Auftreten  gröfserer  Mengen  Belladonnin  bei 
der  Atropinfabrikation. 

Das  Belladonnin  bildet  eine  farblose,  harzige 
Masse,  welche  in  Alkohol,  Äther,  Chloroform 
und  Benzol  leicht,  in  Wasser  aber  nur  wenig 
löslich  ist. 

Die  alkoholische  Lösung  reagiert  alkalisch. 


'.  Das  Chloroplatinat   bildet  einen  gelben, 
I  weniger  ausgesprochen  krystallinischen  Nieder- 
schlag als  das  entsprechende  Salz  des  Atrop- 
amins.    Es   enthält   3   Mol.   Kry Stallwasser.  ^) 


Atropamin  (Apoatropin):  C^^H^^NO^. 

—  Diese  Base  wurde  zuerst  im  Jahre  1890 
von  Hesse*)  aus  der  Wurzel  der  Atropa  Bella- 
donna isoliert  und  von  L.  Pesci^)  aus  Atropin, 
bezw.  Daturin  durch  Behandeln  mit  Salpeter- 
säure erhalten.  In  der  Belladonnawnrzel  wird 
dieselbe  nur  zeitweise  angetroffen  und  kann 
alsdann  aus  den  Mutterlaugen  der  Atropin- 
darstellung  gewonnen  werden.  Die  Identität 
des  Atropamins  von  Hesse  mit  dem  Apoatropin 
von  Pesci  wurde  zuerst  von  E.  Merck')  er- 
kannt und  ist  neuerdings  von  Hesse,  welcher 
diese  beiden  Basen  vordem  nur  für  isomer 
erklärte, ^^  die  Identität  derselben  hingegen  in 
Abrede  stellte,  selbst  bestätigt  worden.  Ledig- 
lich isomer,  nicht  aber  identisch  ist  hingegen 
das  Atropamin  mit  dem  Belladonnin.  Aus 
Atropin  und  Hyoscyamin  entsteht  durch  Wasser- 
abspaltung zunächst  Atropamin  und  dieses 
geht  dann  unter  dem  Einflufs  von  Säuren, 
z.  B.  von  verdünnter  Salzsäure,  in  sein  amorphes 
Isomere:  das  Belladonnin  über. 


I 


I! 


Atropamin  wird  erhalten:  aus  Atropin  durch 
Behandeln  mit  Salpetersäure;  aus  Atropin- 
und  Hyoscyamiusulfat  durch  Lösen  derselben 
unter  Abkülilung  in  konzentrierter  Schwefel- 
säure und  Kingiefsen  in  Wasser;  aus  Atropin 
und  Hyoscyamin,  bezw.  deren  Sulfaten,  durch 
Erwärmen  mit  Essigsäure-  oder  Benzoesäure- 
anhydrid  auf  85®. 

Das  freie  Atropamin  bildet  zunächst  eine 
amorphe  Masse,  welche  sich  erst  beim  Impfen 
mit  einem  Atropaminkrystall  in  Prismen  ver- 
wandelt. Es  schmilzt  bei  60®  zu  einer  farb- 
und  geruchlosen,  beweglichen,  in  Alkohol,  Äther, 
Clüoroform  und  Benzol  lösliciieu  Flüssigkeit  und 
bildet  im  allgemeinen  gut  krystallisierende,  aber 
wenig  beständige  Salze,  diesich  im  Sonnen- 
lichte oder  beim  Erwärmen  mit 
einem  Überschufs  Mineralsäure 
alsbald  zersetzen.  Die  dabei,  wie  auch 
beim  Behaudeln  des  Atropamins  mit  Säuren 
(Salzsäure)  oder  Basen  (Barytwasser),  statt- 
findende Zersetzung  der  Base  verläuft  nach 
drei  Richtungen,  indem  das  Atropamin  eines- 


«)  Ann.  Chem.  Pharm.  261  (189J),  S.  87.  !!  •)  Oazz.  chim.  ital.  11  0881),  S.  538;  12  (1882), 

«)  Ann.  Chem.  Pharm.  277  (1894),  S.  290.  !i  S.  60.                         ,  .    ^^.        «.  ,,o^,^x    «    ...^ 

«(  T?    IT      1       ä.     u     A       m.           ooi    /^QQON  i  ')  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem.  31  (1892),  S.  229. 

»    E.  Merck,    Arch.    der   Pharm.    281    (J893),  |^  ^^^    ^^^   pj^arm.  229    (1891),   S.  134  und  281 

^-  "^-  I  (1893),  S.  110. 

*)  Ann.  Chem.  Pharm.  261  (1890),  S.  87.  i  «)  Ann.  Chem.  Pharm.  271  (1892),  S.  125.    Ref. 

»J  Apoth..Zeitung,  1890.  '  B.  B   26  (1892),  Ref.  S.  784. 
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teils  eine  Spaltung  in  Tropiu  nnd  Atropa- 
aäare  erleidet: 

C„H„NO,  +  H,0  =.  CgHjjNO  +  C^HgO^ 

Tropln  AtrspulDt* 

und  anderenteils  in  Belladonnin  verwandelt 
wird ,  daB  letztere  aber  gleichzeitig  einer 
weiteren  Spaltung  unter  Bildung  einer  neuen 
Base :  des  BellatropinB  —  eines  Isomeren 
des  Tropins  —  CgHuNO  unterliegt. 

Nach    anderen    Beobachtungen    sollen    bei 
Verwendung  verdünnter  Salzsäure,  bezw.    von  . 
Baryt  Wasser    neben    wenig   Atropasäure   zwei 
amorphe  Säuren:    CgHjoOj   (a-laatropasäurej 
und  C^HgOj,  entstehen. 

Nasciereuder  Wasserstoff  fdhrt  Atropamin 
in  Hydroatropamin :  C,^II,,NOj  aber. 

Während  Alropin,  Hyoscyamin  und 
Scopolamin  ausgesprochen  mydriatiscbe 
Eigen  Schäften  besitzen,  ist  Atropamin  ohne 
jede  Einwirkung  auf  die  Muskulatur  des  Auges. 

Die  aus  dem  Roh-BeUadouniu  isolierte,  bei 
242**  siedende  Base  ist  nach  Merck  identisch 
mit  Ps  eudotropin. 

BellatT0plll:CgH],NO.  —  Diese  Spaltungs- 
base des  Belladonnins  (s.  o.  bei  Atropamin) 
wird  ans  dem  krjstallisierenden  Chlorhydrat 
bald  in  fester,  bald  in  flüssiger  Form  erhalten. 

Das   Cbloroplatinat : 

(CgH.jNO  .  HCl),  .  PtCl, 
bildet   goldgläuzonde ,    bei    212°    schmelzende 
Nadeln;  das 

ChloranratiCgHjjNO.  HCl.  AuClj,  flache, 
bei  163"  schmelzende  Prismen.  , 

Alkaloide  ans  HyoseyamaB  niger.  —  1 

HyoscyamuB    n^er   L.   ist   in   keinem   seiner  .' 
Teile    mehr    offizineil.      Angewendet    werden  ' 
bin  und  wieder  noch  die  Blätter  und  —  als 
Volksheil  mittel  —  die  Samen.     FQr   die  mi- 
kroskopische Charakteristik   der   Blätter    ver- 
wertbar   ist   das   Vorkommen    isoliert   einge- 
lagerter Krystalle   von   Calciumoxalat,  welche  ;. 
den     Blättern    von    Atropa    Belladonna    und  jl 
Datnra  Stramonium  ganz  fehlen,  während  sie  ;' 
in   der   Varietät   Hyoscyamus   albus   L.  j' 
nur  in  Form  von  Agglomeraten  enthalten  sind,  f 

Bestandteile  des  UfoscyamnFi. — Hyos-  ■ 
cyamus  niger  L.  enthält  — -  wahrscheinlich  an  i 
Apfelsäure  gebunden  —  als  wichtigsten  basi- 
schen Bestandteil  neben  Scopohimin  C,,H,,NOj  , 
und  einigen  noch   wenig   untersncbten   Basen 


(Hyoscipikrin,  Hyoscerin,  Hyos- 
ceresin)  das   Hyoscyamin:   Cj,H„NOg. 

Neben  diesen  Basen  kommt  im  Hyoscyamus, 
wie  in  der  Belladonna,  Cholin  vor.  Die 
Asche  der  Blätter  enthält  ca.  2  Proz.  Kalium- 
nitrat. 

Cber  die  Menge  der  in  der  Droge  als 
solcher  enthaltenen  Alkaloide  stehen  genane 
Bestimmungen  zur  Zeit  noch  aus.  Nach 
Scboenbrodt  enthalten  frische  Blätter  0,164, 
nach  Wadgymar  0,144  Proz.,  nach  anderen 
Angaben  endlich  0,34—0,39,  bezw.  0,5fl  Proz. 
Alkaloide.  Als  mittleren  Gehalt  giebt  Gerrard 
0,3—0,6  Proz.  an.  Auch  der  Alkaloidgehalt 
der  Samen  wird  von  den  einzelnen  Beobachtern 
sehr  verschieden  angegeben.  So  fanden  Thorcy 
0,06 -0,l6Proz.,  Höhn  und  Reicbardt  0,038 Proz., 
Ransom^)  bis  zu  0,53  Proz.  Alkaloide. 

Neben  den  Alkaloiden  enthalten  die  Samen 
18—19  Proz.  fettes  öl.  In  dem  in  der  Pharm. 
Germ.  ed.  II  noch  offizineilen  Extractum 
Hyoscyaroi  fand  H.  Knnz-Kranse*)  0,51  Proz. 
Gesamtbasen.  Oerrard  ^)  wies  anf  Grand  ver- 
gleichender Bestimmungen  nach,  dafs  der 
Alkaloidgehalt  der  Blätter  mit  dem  Alter 
wechselt;  fOr  den  Arzeneigebraucfa  mOasen 
dieselben  ihren  Glanz  bewahrt  haben  und  sind 
dieselben  demgemäfs  sorgfältig  aufzubewahren. 
Unansehnlich  und  dunkelfarbig  gewordene 
Blätter  sind  nach  Gerrard  jedenfalls  zu  ver- 
werfen, 

UyOBCyamin:  C,,H,gNOg.  —  Diese  Base 
wurde  zuerst  im  Jahre  1833  von  Geiger  und 
Hesse  aus  dem  Bilsenkraute  isoliert;  anfser- 
dem  kommt  Hyoscyamin  in  der  Belladonna, 
iuDatura Stramonium  und  —  nach  £.  Schmidt*) 
—  auch  in  allen  Teilen  (Wurzel,  Kraut, 
Samen)  von  Anisodus  luridns  vor.  Das  Duboisin, 
welches  UuUer  und  Kümmel  aus  der  Duboisia 
myoporoides  darstellten,  ist  nach  Ladenburg  ein 
Gemisch  von  Hyoacyamin  und  Hyoscin  (Sco- 
polamin), Bemerkeuawert  ist  das  von  T.  S.  Df- 
mond'')  beobachtete  Vorkommen  des  Hyoscyamins 
aufserhalb  der  Familie  der  Solanaceae.  Nach 
dem  genannten  Autor  enthalten  einige  Compo- 
siten  und  zwar  besonders  die  wild wachseu den 
und  efsLaren  Latticharten  Hyoscyamiu,  welches 
in  seinem  physiologischen  Verhalten  mit  dem 
Alropin  übereinstimmt.  Der  Hj'oscyamiuge- 
halt  des  Eitractum  Lactucae  soll  nach  Dymond 
0,02  Proz,  betragen. 

Die  zwischen  Atropin  und  Hyoscyamin  be- 
stehenden   Unterschiede    wurden    bereits    auf 


')  Pharm.  Joum.  and  TraDS.  1891. 

•)  Aroh.  der  Pharm.  28S  (1885),  8.  709. 

■)  Joiim.de Phann. etdeChim. [5], S6(  1 892),S. 66. 
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S.  256  cTürtert  und  fiudeu  sich  in  der  auf 
S.  MO  gegelieneu  Tabelle  nochmals  tther- 
skhtljch  znsammcngeBtellt. 

Hesae')  fand  als  Schmelzpunkt  für  reines 
Hyoscyamin  I0b'',5  und  das  DrehnngsvermögeD 
(p  =  3,a2  und  t  ^  15«)  [a]D  =  — 20,"3.  Laden- 
burg fand  den  Wert  [aji,  =  — 14",5;  Will 
=  — 21",68uiidHaramerschmidt*)=— ai^Oie. 

Das  Chloraurat  schmiht  bei  159°;  das  Oxalat 
bei  176".  Das  letztere  ist  in  absolutem  Alkohol 
leichtei'  lösliuh  als  das  entsprechende  Atropiu- 
salz. 

Das  Bromhydrat  schmilzt  bei  149 — 150"  und 
lost  sich  bei  IS**  in  0,34  Teilen  Wasser  und 
in  2;i  Teilen  Alkohol  von  0,»iO  spec.  Gew.*} 

Hinsichtlich  der  Überfohruug  des  Hyos- 
cyamins  in  Atropin  und  der  zwischen  beiden 
Basen  bestehenden  Isomerie  sei  zu  dem  be- 
reits auf  S.  256  angeführten  noch  folgendes 
hinzugeftlgt :  Wie  daselbst  bereits  erwillinl 
wurde,  hatte  Will  die  Ueobachtung  gemacht, 
dftfs  die  Ausbeute  an  Hyoscyainin  für  flie- 
selben  Beilade  nuawurzeln  um  so  bedeutender 
ist,  je  grüfsere  Sorgfalt  auf  die  Darstellung 
der  Basen  verwendet  wird:  eine  Erscheinung, 
welche  er  —  und  zwar,  wie  sich  aus  seinen 
späteren  Versuchen  ergeben  hat,  mit  Recbt  — 
auf  die  Umwandlung  des  Hyoscyamina  in 
Atropin  zurückführte.*)  Zur  TrUfung  der 
Frage  stellte  Will  reines  Uyoscyamin  dar,  von 
dessen  Reinheit  er  sicli  durch  die  Bestimmung 
des  Schmelzpunktes  der  reinen  Base;  108  bis 
109*,  wie  desjenigen  des  t'horaurates :  163", 
bezw.  des  Chloroplatiuates:  106"  und  endlich 
des  Drehnngsveruiögens  der  ersteren: 

[c(]d  ^  — 20",97, 
Oberzeugte. 

5,0  g  dieses  Hynscyamins  wurden  im  Vacuum 
5  Stunden  lang  im  Sandhade  auf  109 — 110" 
erhitzt.  Die  Base  schmolz  dabei  zu  eiuem  hellen 
Sirup,  welcher  beim  Erkalten  sehr  langsam  zu 
eiuor  kryetallisiorten  Masse  erstarrte.  Nach 
dem  Umkryslallisieren  derselben  aus  Alkohol  er- 
hielt er  schöne,  bei  113 — 116*  schmelzende, 
optisch  inaktive  Prismen  und  darans  ein  bei 
IST"  schmelzendes  Chloraurat.  Aus  diesem 
Verhalten,  wie  auch  ans  den  Krystal  Im  essungen 
der  freien  Base  und  des  Chloruplat inatos  ergab 
sich  mit  Sicherheit  die  Identität  derselben 
mit  Atropin,  mit  welchem  das  Reaktionsprodukt 
aufserdem  auch  in  seinem  physiologischen 
Verbalten  Übereinstimmte. 

Hierdurch    war    eiperim  enteil    der    Beweis 

')  Ann.  Cbem.  Pharm-  271  (1892),  S,  103.  i 

')  B.  B.  21  (18Ö8),  8  2784. 
•l  E.Merck,Ärch  der  Pharm.  281  (1893),  8.  117. 
•)  B.  B.  21  (1888),  S.  1717. 


erbracht,  dafs  Uyoscyamin  durch  Er- 
hitzen auf  seinen  Schmelzpanki  in 
Atropin  Übergeht. 

Giebt  man  zu  einer  Lösung  von  1,0  g  Hyos- 
cyamin  iu  10,0  g  Alkohol  einen  Tropfen 
alkoholische  Natroulaiige,  so  gelingt  die  Uin- 
wandluDg  schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur. 
Nach  zweistündigem  Sieben  der  Losung  besitzt 
die  wieder  isolierte  Base  den  Schmelzpunkt 
115—116"  und  liefert  ein  Chloraurat  vom 
Schmelzpunkt  136":  ein  Beweis,  dafs  alles 
Uyoscyamin  in  Atropin  verwandelt  ist, 

Besonders  wichtig  ist  die  Kenntnis  dieses 
Verhallens  des  Hyoscvamins  für  die  Dar- 
st-cllung  der  Solanaceenalkaloide ,  indem  in 
allen  den  Fällen,  wo  es  sich  um  eine  Isolierung 
der  Basen  in  ihrer  ursprünglichen  Form  handelt, 
jedes  Erwärmen  der  Alkaloidlösung  vermieden 
werden  niufs,  sobald  die  Basen  durch  Alkalien 
iu  Freiheit  gesetzt  und  diese  letzteren  gegen- 
wärtig sind. 

Für  die  Darstellung  der  beiden    Basen    im 
grofson  verdieot  auch  die    von   W.  Will   und 
i|  Bredig^J    gemachte    Beobachtung    Berücksich- 
i  tigung,  dafs  selbst  Natriumcarbonat   die    Um- 
wandlung    dos    Hyoscyamins    in    Atropin    be- 
<  wirken   kann,   und    ferner,   dafs   dieselbe  am 
langsamsten    durch    Ammoniak    herbeigeführt 
wird.      Endlich  sollte  nach  den  Untersuchungen 
der  genannten  Autoren  auch  Atropin  optisch 
jl  aktiv  und  zwar  [«Jd  = — 1°,89  sein.',) 
,1       Ans    den    a.   a.   0.   gegebenen   zahlreichen 
:!  Tabellen    geht   unter   anderem    hervor,    dafs 
ij  auch  Menge  und  Konzentration  der  verwendeten 
ij  Natronlauge  von  Eiaflufs  anf  die  Umwandlung 
I  des  HyoBcyamins  in  Atropin  sind. 
.       über  die  eigentliche  Ursache  dieser   uut«r 
'  dem  Einflufs   von    Basen    vor    sich    gehenden 
I   molekularen  Umlagerung  ist  gegenwärtig  noch 
'   nichts  bekannt.     Vermutlich  handelt  es  sich, 
wie  bei  der  Invertierung  des  Rohrzuckers,  nm 
1  eine   katalytische  Wirkung  im  Berzol  ins 'sehen 
I  Sinne.     Aufser   dieser   Umlagerung   bewirken 
'  die    Mineralbasen    eine     teilweise    Zersetzung 
der  beiden  -Alkaloide  in  Tropasänre  und  Tropin. 
Die    Isomerie    der  beiden   .llkaloide  Atro- 
.  pin  und  Uyoscyamin,    wie  auch  ihre  Spaltung 
I    in    dieselben    Produkte    —    Troposäure    und 

I  Tropin  —  wurde  überdies  bereits  vor  Jahreu 
von  Ladeuburg  erkannt  und  experimentell 
bewiesen.      So    gelang    es    diesem    Forscher, 

I'  durch  Wiedervereinigung  der  beiden  genannten, 
,,  aus  HyoscyamJu  gcwouueuen  Spaltungsprodukte 

II  Atropin  darzustellen.     Ladenburg  führt  dieses 

II       ")  B.  B.  21  (IfSS),  S.  -2777. 

*)  Diese  irrtümliche  Angabe  ist  durch  die 
neueren  Untersuchungen  von  üadamer  (a.  8.  257) 
widerlegt  worden. 
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Verbalt«ii  auf  eioe  physikalische  Isomerie  der 
beiden  Bases  zurück.  Unter  der  VorauaseCznDg 
ähnlicher  Terhältniase,  wie  sie  die  Spattang 
der  optisch  inaktiven  Tranbensänre  in  Rechts- 
and LinksweinsAnre  kennen  gelehrt  hat,  ver- 
SQcbte  er  auch,  dos  inaktive  Atropin  in  ein 
Rechts-  und  ein  Liaks-Hyoscyamiu  zu  spalten. 
Kacbdem  die  ersten  Versuche:  Die  Spaltung 
durch  Fenicillium  glancnm  he rbeizn fuhren, 
fehlgeschlagen  waren,  vergnchte  Ladenburg  die 
Trennnng  anf  dem  Wege  fraktionierter  Kry- 
stalliBation  mit  Hilfe  von  Ätropincadmium- 
jodid,  bezw.  Atropinc  hieran  rat  zu  erreichen. 
Auch  diese  Versuche  waren  jedoch  nicht  von 
Erfolg  begleitet.  Aus  dem  verwendeten 
Ätropincadmiumjodid  konnte  lediglich  unver- 
ändertes Atropin  wieder  gewonnen  werden, 
indem  die  dabei  beobachtete  geringe  Links- 
drehung (— O'jTO')  bereits  dem  für  die 
Veranche  in  Anwendung  gebrachten  Atropin 
eigen  nud  auf  Spnren  nrspriinglich  in  diesem 
vorhandenen  Hyoscyamins  zurQckzufübren  war. 
Bei  der  Verwendung  von  Atropingoldchlorid 
gelang  es  erst  nach  ca.  zwanzigmaligem  Um- 
krystallisieren,  von  der  bei  140°  schmelzenden, 
demnach  ans  unverändertem  Atropin  chlorao rat 
bestehenden  Hauptmenge  des  Salzes,  geringe 
Quantitäten  eines  zweiten  Goldsalzes  abzu- 
trennen, welches  durch  seinen  Schmelzpunkt 
—  153  bis  157"  —  als  Hyoscyarainchloraurat 
identifiziert  wurde.  Obwohl  demnach  auch 
mit  Hilfe  des  Chlorauratea  die  Spaltung  des 
Atropins  nicht  erreicht  wird,  so  verdient  dieses 
Verfahren  insofern  lieacJitung,  als  es  die  Ent- 
fernung der  letzten  Spuren  Hyoacyamin  ans 
dem  Atropin  ermöglicht.  Das  reine,  bei  140** 
schmelzende  Atropinchloraurat  zeigt  auch  nach 
mehrmaligem  Umkrystallisicren  keine  Ver- 
änderung seines  Schmelzpunktes  nud  die  daraus 
gewonnene  freie  Base  ist  ohne  jede  Ein- 
wirkung anf  polarisiertes  Liebt.') 

Nach  Will  -)  sind  Hyoscyamin  und  Atropin 
als  desmotrope  Vorbindnagen  aufzufassen. 
Dieser  Annahme  gegenüber  weist  jedoch  Laden- 
burg darauf  bin,  das  in  allen  Fällen  von 
Desmotropie  oder  Tautomerie  das  chemische 
Verhalten  des  betreffenden  Körpers  gleichzeitig 
zwei  verschiedene  Konatitutionsformelu  möglich 
macht.  Diese  Forderung  wird  aber  bei  Atropin 
und  Hyoscyamin  nicht  erfüllt,  iudem  Unter- 
schiede im  chemischen  Verhalten  der  beiden 
Basen,  aus  denen  sich  die  Möglichkeit  zweier 


ll  ii^ioc,  -kii  Zeit  noch  nicht  bekannt  sind. 
I|       Die  von  Will  und  Bredig  (vergl.  auch  oben 
■I  die    Untersuchungen    von    Hesse)    vertretene 
.   Ansicht,  dafs  Atropin,  wenn  auch  nur  schwach, 
linksdrehend  sei,  ist  durch  neuere  Versuche  von 
'   Ladenborg   und   Gadamer   widerlegt  worden. 
'   Reines Atropinistoptiachinaktiv.  Ladenburg 
I   hält,  obgleich  die  Spaltung  des  Atropins  zur 
Zeit  noch  nicht  gelungen  ist,  die  Ansicht  auf- 
recht,  dafs   zwischen    dem   inaktiven  Atropin 
und  dem  linkadr  eben  den  Hyoscyamin  dieselben 
Beziehungen  bestehen,   wie   zwischen   der  in- 
aktiven Traubensäure  und  der  Linksweinsäure. 

SeopolamtD  (Hyoscin):  C,5Hg,N0^.  — 
Diese  Base  wurde  bereits  auf  S.  263  aus- 
führlich bescbriebeu. 

„Hyosclnnm  hy drobromlcnm^.  —  Nach 

den  Untersuchungen  von  E.  Schmidt")  bestand 
das  unter  dieser  Bezeichnung  in  den  Handel 
gebrachte  Produkt  von  Anfang  an  in  der  Haupt- 
sache aus  dem  entsprechenden  Scopola  min  salz. 
Das  bei  der  Spaltung  des  Scopolamins  mit 
Barytwasser  entstehende  Scopol! n:  CgH,,NO, 
wurde  von  Hosse  als  Ob  ein  beschrieben  und 
ist  nach  diesem  Forscher  identisch  mit  der 
früher  von  Ladenbarg  unter  den  Bezeichnungen 
Pseudotropin,  bezw.  0 x y t r o p i n  be- 
schriebenen Spaltungsbase  des  Hyoscins  (Scopol- 
amins). 

Alkaloide  der  Datura-Arten.  —  Von 

den  bekannten  Arten :  Datura  Stramonium  L., 
D.  alba  Nees,  D.  Tatula  L.  und  D.  Metel  L. 
sind  nur  die  beiden  erstgenannten  in  thera- 
peutischer Hinsicht  von  Interesse  und  zur 
Zeit  näher  untersucht. 

Datura  Stramonium  L.  enthält  in  ihren, 
zu  arzeneilicher  Verwendung  gelangenden 
Blättern  das  D  a  tu  r  i  n ,  welches  aber  —  nach 
Planta')  und  nach  E.Schmidt*)  —  identisch 
mit  Atropin,  nach  Ladeuburg*)  hingegen  eine 
Mischung  von  Atropin  und  Hyoscyamin  ist. 

Pesc)  ^)  gewann  aus  4  kg  Stech  apfelsam  ea 
1,9  g  reines  Alkaloid,  welches,  obwohl  in 
vielen  Eigenschaften  mit  dem  Atropin  über- 
einstimmend, in  einigen  Punkton  ein  von 
diesem  verschiedenes  Verhalten  zeigte. 

Nach  der  zur  Zeit  herrschenden  Ansicht 
gilt  das  Daturin  als  identisch  mit  Atropin. 

Über  den  Alkaloidgebalt  der  Datura  Stra- 


')  B.  B.  21  (1888),  S.  3065. 

•)  B.  B.  21  (1888),  S.  1730. 

')  Tagebl.  der  64.  Vergamml.  deutsch,  Naturf. 
ind  Ärztfi,  Balle,  1891.  Bei'.  Pharm.  Oentralh.  S2 
:i891),  S.  608. 


*)  Ann.  Ohem.  Pharm.  74  (1850),  S.  252. 

")  B.  B.  18  (1880),  S.  370. 

•)  B.  B.  11  (1878),  S.  a09. 

')  Uazz,  chim.  itel.  12  (1882),  S.  60. 
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monium  liegen  folgende  Angaben  vor.  Es 
fanden : 

Sdiooiibrodt  in  der  friaclien  Pflanze;  0,36  Proz. 
FIttckiger       „    „  troukenen     ,,  ca.  0,33    „ 
Hager  „     „  „  „0,07-0,102  „ 

Worilewsky    „     „         „  „        0,a5     „ 

Kruse(lH74)indentrockencnBlHttern  0,612  „ 
Günther  „    „  „  „         0,30?  „ 

Nach  Flucbiger  beträgt  der  Ascheu  geh  alt 
17,4  Proz.  Die  Asche  zeichnet  sich  dnrch 
ihren  Reichtum  an  Nitraten  aus. 

Die  Samen  derauf  Japan  heimischen  Datnra 
alba  Nees  wurden  von  Y.  Shiiuoyama  und 
T.  Koshiina  'i  naher  untersocht.  Dieselben 
enthalten  iu  der  Hauptsache  Hyoscyamiu  neben 
wenig  Atropin.  Diese  Art  ist  insofern  inter- 
essant, als  das  Infus  der  Kapseln  vor  der 
Einfahrung  des  Chlorofoi'ms  von  den  japanischen 
Ärzten  als  Anästheticum  verwendet  wurde. 

Albaloide  der  Atropa  Handraeora  L.  — 

Die  Mandragora  (Atropa  Mandranora  L.,  Man- 
dragora ofßcinalis  Mill.  s.  autnmualis  s.  ver- 
naJis)  ist  eine  in  Sod-Enropa  heimische,  mit 
der  Atropa  Belladonna  verwandte  Solauaceo. 
Ihr  Name  ist  von  fiävd^a,  Stall  und  ayayQo^, 
suhädlich  abgeleitet. 

Als  Mandragora  bezeichneten  schon  die 
Alten  eine  Wnrzel,  welche  zweigespalten  wächst 
und  Ähnlichkeit  mit  der  Menschengestalt  hat. 
Sie  legten  ihr  WunderkräJto  bei.  Auch  glaubte 
man,  dafs  sie  ein  doppeltes  Geschlecht  habe 
i^ftavögayögcii;  aQ^i^r  bei  Plinius)  und  frucht- 
bar mache,  weshalb  sie  für  die  Frucht  ge- 
halten wird,  welche  Rahel  nach  Mose  I,  3Ü  14 
von  der  Lea  begehrte.  Das  Kraut  wurda 
Circeum  genannt. 

Die  kräftig  entwickelte  Wurzel  erinnert  im 
ttufaercn  an  diejenige  der  weifseu  Zaunrübe. 
Die  durch  die  häufig  eintretende  gabelige 
Teilung  bedingte  Ähnlichkeit  mit  den  Scheukela 
eines  Mannes  erklart  die  im  Mittelalter  für 
diese  Wurzel    gebrauch  lieben    Bezeichnungen: 

Anthropomorphon,  hezw.  Semihomo, 
während  die  altdeutsche  Benennung  Alraun- 
wurzel oder  Alraun  manne  heu  (vom 
GotbischcQ  Runa- Geheimnis;  auf  ihren  Ge- 
brauch als  Zauberwnrzel  hinweist  und  ihre  An- 
wendung als  sympathetisches  Heilmittel,  bezw, 
das  hohe  Äuseiien  erklärt,  in  dem  dioselbu 
als  Amulett  selbst  hei  Fürsten  stand.  Auf 
den  Ort  ihres  angeblichen  Vorkommens  end- 
lich bezieht  sich  die  Ge;teichnung  Galgeu- 
mänuchen  (Erdmännchen). 


I       Die   grofsen    Früchte   werdcu   wegen  ihrer 
I  Abulichkoil  mit  Äpfeln    als  Mandragora- 
Äpfel    bezeichnet.      In    Sibirien    führt    die 
I  Mandragora    nach    Pallas     die    Bezeichnung 

I  Adamskopf  und  achreibt  man  ihr  auch  dort 
;  Zauberkräfte  zu. 

II  In  ihrer  physiologiscbeu,  wie  therapeutischen 
Wirkung   steht   die    Mandragora   der   Atropa 

I  Belladonna    sehr    nahe,    durch   die   sie  auch 
!|  meist  ersetzt  wird. 

Das   von   Ahrens*)  aus  der  Wurzel  isolierte 
"  Mandragoriu  besitzt  die  gleiche Zusawimen- 
I    set/ung    wie    Atropin    und    Hyoscyamiu.      Zur 
Darstellung    desselben    wurde    die   gepulverte 
Wurzel  durch  achttägige  Maceratiou  mit  Alko- 
I   hol  extrahiert,  die  alkoholische  Extraktlösung 
I    durch    Destillation    vom    Alkohol    befreit  und 
'    der    Desti II ationsrück stand    mit    angesäuertem 
I   Wasser  aufgeuommeu.     Der  saueren  Alkaloid- 
|.  lösuug   kann    das  Alkaloid    nach   dem  Über- 
sättigen  mit  Kaliumcarbonat  durch  Äther  ent- 
zogen    werden     und    hinterblelbt     nach     der 
l|  Destillation   des  letzteren   als   noch  etwas  ge- 
färbter, krystalliuischer  Rückstand. 

Das  Mandragorin  schmilzt  bei  77 — 79"; 
seine  ätherische  Lösung  reagiert  alkalisch.  Mit 
verdünnter  Schwefelsäure  neutralisiert,  liefert 
es  ein  in  glänzenden  Blättcheu  krystnllisiereudes 
Sulfat,  dessen  Lösung,  wie  Atropin,  Erweiternng 
der  Pupille  erzeugt.  Dagegen  zeigen  das 
I  Uhloraurat:  C^II^gNOg  .  HCl  +  ÄnCI,, 
Ch  1  or op la tina t  und  Chlo romcrcnrat 
ein  \oa  den  eulspreclienden  Sab.en  der  beiden 
mit  dem  Mandragorin  isomeren  Basen  Atropin 
und  Hyoscyamiu  verschiedenes  Verhalten  ( s.  die 
Tabelle  auf  S.  540). 

Das  Mandragoriu  selbst  unterscheidet  sich 
besonders  dadurch  vom  Hyoscyamiu,  dafs  es 
auch  nach  längerer  Berührung  mit  den  Al- 
kalien nicht  in  Atropin  übergeht. 

Aus  der  mit  Alkohol  erschöpften  Wurzel 
lafst  sich  durch  salz  säure  haltiges  Wasser  noch 
ein  zweites  Alkaloid  extrahiereu,  welches  der 
Lösung  nach  dem  Übersättigen  mit  Kallnm- 
carbonat  durch  Äther  entzogen  werden  kann. 
Dasselbe  unterscheidet  sich  von  den  Übrigen 
Solan aceenalkaloideu  durch  das  Verhalten  seines 
Chloraurates,  Chloroplatinales  und  Chloromercu- 
rates  [vergl.  die  Tabelle  auf  S.  540,  in  der 
diese  letztere  Base  mit  y  eingetragen  istl. 

Alkaloide   aas   Solanum    nigrutn.   — 

Solanum  nigrum  —  Nachtschatteu  —  enthält 
iu  beträchtlicher  Menge  dos  stark  giftige, 
zur   Gruppe    der   Glyko- Alkaloide  gehörende 


')  Apoth.  Zeitung,  189S,  No.  7:1;   Ref.  Pharm.  || 
Centralh.  S8  (1Ö92J,  S.  62ö.  1| 


*)  Ann.  Chem.  Pharm.  261  (I8ä9),  8.  312. 
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Solapin.  Die  Formel  deBselbeu  ist  znr  Zeit 
noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt.  SolaDio 
fiodet  sich  ferner  in  den  etiolierteo  Kartoffel- 
keimlingeo,  welche  —  nach  Firbas*)  —  so- 
gar zwei  Glyko-Alkaloide:  ein  mit  Solanin 
identiachea,  krjstallinischeH,  and  ein  von  diesem 
verschiedenes,  amorphes  enthalten  sollen.  Dem 
ersteren,  als  S  o  1  a  n  i  n  bezeichneten,  legt 
Firbas  die  Formel:  CjjH,jNO,g,  dem  zweiten, 
als  Solan o'in  nnterschiedenen,  die  Formel: 
C^jHggNOjg  bei.  Beim  Kochen  mit  verdQnnten 
Sftareu  zerfallen  beide  Alkaloide  in  qualitativ 
gleicher,  quantitativ  verschiedener  Weise  in 
Solanidin:  C,oHg,NO,  und  eine  Zuckerart, 
welche  sowohl  von  der  Dextrose,  wie  auch 
Ijaevulosc  verschieden  zu  sein  scheint. 

Alkaloide    der    Scopolia    atropoldes 

Schuhes.  —  In  der  Wurzel  dieser  in  SQd- 
Deatsc bland  heimischen,  mit  Atropa  Bella- 
donna verwandten  Solanacee  sind  nachgewiesen: 

1.  Basische  Verbindungen:  Scopol- 
amin:  C,,H„NO^  (s.  S.  263),  Hyoscyamin, 
Spuren  von  Atropin,  Betain  und  Cbolin.*) 

i.  Allgemeine  Pflanzenstoffe:  Sco- 
poletin  C,nIIgOj  (identisch  mit  der  in  der 
Atropa  Belladonna  vorkommenden  Chrysa- 
tropasänre  =^  Methylaescnletin ;  (s.  S.  530) 
und   bei   135^  schmelzendes    Pbytosterin. 

Die  gleichen  Alkaloide  linden  sich  in  der 
auf  Japan  heimischen  Scopolia  japonica  nnd 
in  anderen  Scopolia- Arten  wieder. 

Alkaloide  derDaboista  myoporoides.  — 

Wie  bereits  auf  S.  263  ausführlich  erürtert 
wurde,  enthalten  die  Blätter  dieser  Solanacee 
—  nach  E.  Schmidt  —  teils  Hyoscyamin, 
teils  Scopolamin. 

Keben  diesen  beiden  Alkaloidcn  ist  darin 
von  E.  Merck  *)  eine  dritte,  mit  Atropin  und 
Hyoscyamin  isomere  Base:  das  Pseudo- 
Hyoscyam  in;  C,, Hg  jNOj  aufgefunden  worden. 
Dasselbe  kry stall isiert  in  kleinen  Nadeln,  welche 
in  Wasser  und  Ätbor  schwer,  in  Alkohol  und 
Chloroform  leicht  löslich  sind.  Es  schmilzt 
ohne  Zersetzung  bei  133—134**  und  ist  links- 
drehend: [a]D  =  —21, ''15.  Beim  Kochen  mit 
Barytwasaer  spaltet  es  sich  in  Tropasäore  und 
eine  von  Tropiu,  wie  Paoudotropin  verschiedene 
Baae  CgH.^NO. 

Alkaloide  der  Nfcotlana-Arten.  —  Der 

Tabak,  d.  h.  die  getrockneten  Blatter  der 
Nicotiana   tabacum    und   der   dieser   ver- 


wandten Arten,  bezw.  Knlturvarietflten  —  ent- 
halt folgende  Bestandtbeile : 

1.  Nleotin:  C,oHi,N,  (s.  S.  285)  an  Essig- 
säure, Oialsänre,  Äpfe^äure  nnd  vielleicht 
auch  Pyridincarbous&uren  gebunden.  Der 
Nicotingebalt  der  Tabakblätter  ist  ein  nach 
den  Arten  und  Varietäten  von  0,6—4,7  Proz. 
wechselnder  (Kifsling),  ßicciardi  fand  in 
italienischen  Tabakblättern  4—6  Proz.  Nicotin. 
Ältere  Beobachter  geben  den  Nicotiugebalt 
der  Tabakblätter  zo  2—9  Proz.  an. 

2.  Nlcotlanln.  —  Mit  dieaem  Namen  wird 
ein  flüchtiger,  stickstoffhaltiger  Körper  be- 
zeichnet, welcher  zuerst  im  Jahre  1824  von 
Herrn batädt  und  später  von  Reimann  und 
Posselt  aus  dem  Tabak  isoliert  wurde  und 
welcher  nach  Barral*)  bei  der  Destillation 
mit  Kalilauge  Nicotin  liefert.  Gerhardt  be- 
rechnete auf  Grund  der  von  Barral  ausge- 
führten Analysen  die  Formel;  CjgHgjNjOg 
Zur  Zeit  ist  aber  der  einheitliche  Charaktei 
des  Nicotianins  überhaupt  noch  zweifelhaft 
dasselbe  scheint  eher  zur  Gruppe  der  indiffe- 
renten Verbindungen,  sla  zur  Klasse 
Alkaloide  zu  gehören. 

Gautier  erhielt  bei  Verarbeitung  von  2  kg 
Lot-Tabakblätter  nach  der  für  die  Extraktion 
der  LenkomaTne  gebräuchlichen  Methode  fol- 
gende Verbindungen: 

a)  eine  übelriechende,  gegen  118—122° 
(218— iW2"?)  siedende  Base  —  vermutlich  ein 
Dihydronicotin:  C,^H,,Nj ; 

b)  Nicotin ; 

c)  andere  fldchtige  nud  sanerstofffreie,  gegen 
350*  siedende  Basen; 

d)  zwei  feste,  durch  Kupferacetat  iu  der 
Kälte,  wie  in  der  Wärme  fällbare  Alka- 
loide, nnd 

e)  zwei  nicht  Süchtige  uod  durch  Kupfer- 
acetat nicht  fällbare,  sauerstoffhaltige  Alka- 
loide, deren  Gliloroplatiuate  schwer  löslich 
waren.*) 

3.  10—14  Proz.  freie  nnd  1—2  Proz.  an 
Calcium  gebundene  Äpfelsäure ;  ferner  Essig- 
säure, Berosteinsäure,  Citrooeusilnre,  China- 
säure,*) GalluBsilure  und  Melilotsiture. 

4.  4-6  Proz.  Eiweifsstoffe,  Pektinsnbstan- 
zen,  Harz,  Riechstoffe,  7—8  Proz.  CelluloäC, 
0,2—1  Proz.  Gummi,  Chlorophyll,  Stärke; 
auch  Asparagin  scheint  vorhanden  zu  seiu. 


')  Monatah.  f.  Chero.  10  (1839),  S.MI. 
')  C.  Siebert,   Aroh.    der  Pharm.    228   ( 
.  139;  E.  Schmidt,  Ibid.  S.  43ä. 
•)  Arah.  der  Phirni.  281  (1893),  S.  117. 


*)  Compt.  Rend.  21  (1M5),  8.  1376. 
»)  Bull.  Soc.  Chim.  7  (1892),  S.  468. 
*)  Punos  Kosutani,  Joum.  de  Pharm. 
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5.  14—36,  im  Mittel  20  Proz.  Asche.    Die-  |j      Bezlehongen  zwischen  den  Alkalolden 


gelbe  besteht  iu  der  Hauptsache  aus  den  Car- 
bonaten  von  Kalium,  Caiciam,  Magneaiain, 
nebst  geriDgen  Mengen  der  entsprechendeo 
Cbloride  und  Sulfate. 


der  Solanaceae.  —  Samtlicbe  der  bisher 
eingehender  nntersuchten  .Ukaloide  der  Sola- 
naceae  enthalten  mit  Ausnahme  von  Nicotin 
17  Atome  Kohlenstoff.  Sie  lassen  sich  in  fol- 
gende drei  Gruppen  einordnen: 


I.  Basen  C„H„NOg 

mydriatisch  wirkend : 

A  tropin 

Hyoacyaraio 

Mandragorin 


II.  Basen  C„H„NO,  III.  Basen  C„H„NO, 

mydriatisch  wirkend :  nicht  m^driatisch  wirkend : 

Scopolamin  Atropamiu  (=  Apoatropin) 

Belladooain. 


Die  Verteilung  der  verschiedenen  Alkaloide 
iu  den  einzelnen  Solanaceen,  wie  in  den 
verschiedenen  Organen  derselben  Art  (Blätter, 
Wnrzel,  Samen)  ist  von  Schütte  *}  znm  Gegen- 


stand einer  eingehenden  Untersuchnng  gemacht 
worden.  Im  allgemeinen  ist  jedoch  die  der- 
zeitige Kenntnis  der  Solanaceen- Alkaloide  eine 
noch  sehr  Iflckeuhafte. 


NUDH 

der 

.,.J. 

^ 

AiiAHiiiii 
C,.4,N0. 

C.,H„NO. 

Ol,  flu  NO. 

Schraelzpnnkte 
der 
Basen. 

115° 

106» 

132- 134» 

60-62° 

59" 

Chlor- 
fturate. 

Krystal- 
liniscb    er-  Glanzende 
starrendes   Blättchen, 
Ol.         Schmelzp. 
Scbmelzp.  160— lea". 
136-137". 

Glänzende 
dtinne 

Blattcheii. 
Schmelzp. 

Gelbliche 
glänzende 

Blättchen. 
Schmelzp. 
153—155». 

Blättcheu 

üder 

Nadeln. 

Schmelzp. 

147—153". 

Schmelzp. 

no-iii". 

Gelbe 
glänzende 
Prismen. 
Schmelzp. 
196-196". 

Chloro- 
platinate. 

Gelber, 
harziger 

rerdT^nt^n^;*-«- 
Losungen  |    "'^^"\f 
monokline'f/^''^"^- 
Krystalk.  ^^'S^^J^P- 
Schmelzp.  [      ^  • 
197—200". 

Keinen 

konstanten 
Schmelzp. 

Schwer 
lüslichc 
Warzen. 

Schmelzp. 

194—196". 

Gelbliches 
Krystall- 
pulver. 
Schmelzp. 
179-181". 

Schmelzi). 
212—214". 

Kleine,  in 
Alkohol 
und  in 
Äther 
lösliche 

Oktaeder. 

Chloro- 
mercurate. 

Gallert- 
artiger 
Nieder- 
schlag. 

Zn  Tafeln 
erstarren- 
des Ol. 

- 

Schwer 

lösliche 
Nädelchen. 

Schmelzp. 
160—161". 

Kleine,  zn 

Prismen 
vereinigte 
Nadeln. 

- 

ölige  oder 
amorphe 
Ausschei- 
dung. 

Pikrate. 

Sctamebp. 
175—176". 

Schmelzp. 
161—163". 

Schmelzp. 
220". 

- 

- 

Schmelzp. 

166—168". 

Schmelzp. 
160—162". 

')  Arch.  der  Pharm.  22»  (1891)  und  Süll.  Soc  11 
Chim.  8  (1892),  S.  612.  || 


*)  a.  E.  Merck,  Arch.  der  Pharm.  SSI   | 
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Alkaloide  ans  Conlnm  maCDlatani  L. 

—  CoDinin  maculatam  L.  —  Die  Stammpflanze 
der  fflnf  Schierlingsalkaloide : 

Conün:  <^sHti^ 

n-HethrlcoBiin:  CgH,,(GH,)N 

j^CoDieeln:  CgH,^N 

Conhydrin:  CgH„NO 

Pseadoconbydria:  CgH,,NO 

ist  mit  Ausnahme  der  Polarregion  Ober  die 
ganze  nördliche  Hemisphäre  von  Kord-Ameriks 
bis  nach  Sibirien  verbreitet  and  wird  aach  in 
Sfld-Amerika  angetroffen.  Die  Verbreitung  ist 
jedoch  keine  gleichförmige,  denn  nährend  in 
Ungarn  der  Schierling  sehr  h&nfig  vorkommt, 
fehlt  er  der  Schweiz  fast  vOllig.  Die  genannten 
Alkaloide  finden  sich  —  an  ApfelsAure  und 
Enffeesftnre  gebunden  —  in  allen  Teilen  der 
Pflanze,  besonders  aber  in  den  Blättern, 
Blflten  und  Frflebten;  nnd  zwar  enthalten 
die  Bltlten  in  der  Hauptsache  —  wenn 
auch  in  nnr  geringer  Menge  —  Conhydrin, 
während  in  den  Frachten  vorwiegend  Conün 
vorkommt.  Der  Coniingehalt  der  letzteren  be- 
trägt im  nnreifen  Zustande  nach  Lada  ca. 
1  Proz.,  im  reifen  Znstande  nach  Wertheim 
0,21  Proz.  Dragendorff  fand  in  den  Blättern 
nnr  0,09  Proz.  Conün.  Der  Aschengehalt  der 
getrockneten  Blätter  wird  za  6,8— l'i^  Proz. 
angegeben. 

Das  Conün:  C,H,,N  wurde  bereits  auf  i 
S.  281  eingehend  besprochen.  Zn  seinem  i 
Vorkommen  sei  noch  erwähnt,  dafs  auch  [ 
in  Sambucns  nigra  (Farn.  Caprifoliaceae)  Co-  1 
niin  enthalten  sein  soll  (s.  die  Obersicht  i 
S.  466.)  [I 

Nach  neaeren  Untersachnngen  von  Wolffen- 
stein ')   ist    das  Handelscouiin    keine  einheit- 
liche Base,   sondern    besteht  ans  wechselnden  ' 
Mengen    von     gewöhnlichem     d-Conün     nnd  j, 


n-Methylconiin,    bezw.    y-Conicein.    In   einem 
Falle    bestand    das  Handelsprodnkt    ans    nnr 
28  Proz.    d-Conün    nnd    7^  Proz,  ^-Coniceln. 
Das  n-Metbylconiin: 
CH, 

/\ 
H,C       CH, 

I  ! 
H,C       C .  C,H, 

N .  CHg 
'  ähnelt  in  seinem  Verhalten  dem  gewöhnlichen 
Conün,    von    dem   es  sich  jedoch  durch  sein 
I  bedeutend  stärkeres  spec.  Drehnngsvennögen : 

[«]d  =  +  81»,33 
i  unterscheidet. 

Das  Conhydrin:  CgH,,NO  wurde  im 
Jahre  1856  von  Wertheim  entdeckt.  Es  kommt 
nnr  in  sehr  geringer  Monge  im  Schierling  vor 
und  zwar  in  den  Blflten  zu  0,006  Proz.  und 
—  zusammen  mit  Coniin  —  in  den  FrDchten 
zu  0,012  Proz. 

Das  Conhydrin  bildet  farblose,  bei  120" 
schmelzende  Blättchen  von  conünähnlicbem 
Gerüche.  Es  snblimiert  bereits  bei  100"  nnd 
siedet  nnzersetzt  bei  226,''3.  Beim  Erhitzen 
mit  Phosphor  pentoxy  d  (Wertheim)  oder  besser 
i  mit  Salzsäure  auf  230"  (Hofmann)  zerßllt  es 
in  Wasser  and  ein  Gemenge  von  o-  und  ß- 
C  o  n  i  c  e  i  n : 

CgH,,NO  =  H,0  +  CgHi.N 


Jodwasserstoff  verwandelt  es  in  Jodconiin. 
Ans  beiden  Reaktionen  scblofs  Hofmann,  dafs 
das  Conhydrin  eine  bydrosylierte  Base  nnd 
zwar  ein  Hydroxyconiin  ist  nnd  femer  —  mit 
Rflcksicht  auf  die  von  ihm  beobachtete  gleich- 
zeitige Bildung  von  c-  und  /tf-Coniceln  (s.  S.  276) 
—  dafs  die  Hydroxylgruppe  im  Conhydrin  sich 
in  einer  der  beiden  a-Stellungeu  (a  bezw.  ot') 
befindet : 


CH, 

H,C       CH, 

HC     -C^**^ 

X     y  ^CU*  .  CHa  .  CH«, 

NH 


HjC       CH, 
^C--     CH.CH,  .CH,.CH,. 


')  B.  B.  «7  (1894),  8.  2611;  88  (1R95),  a  3 
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Zieht  man  jedoch  die  gegenwärtig  dem  a- 
nnd  /i^-ConiceYn  beigelegten  Konstitutions- 
formeln in  Betracht,  so  erscheint  lediglich  die  ; 
Formel  (I)  zulässig,  indem  nar  diese  den  \ 
Übergang  des  Conhydrins  in  die  beiden  Coni-  ' 
ce¥ne  auf  ungezwangene  Weise  erklärt:  ^ 


Nach  Engler  ist  das  Psendoconhydrin  iden- 
tisch mit  dem  Äthylpiperalkin: 


CH. 


I 


CH 


9 

OH 

CHj .  CHj .  CHg 


NH 


Conhydrin. 


CH, 

/\ 
H  j  C       CH^ 


HftC       CCHo  «CHq  .C/Hii 

N 

tt-Conioein. 


CH 


2 


H,C 


CH, 


I        I 
HqC       C=CH .  CH«  .  CHo 

\/ 
NH 

/9-ConioeIn. 


PsendoeonhydriD :    CgH,^NO.  —    Diese 

Base  wurde  von  Merck  in  geringer  Meugo  aus 
den  hochsiedenden  Anteilen  des  Rohconiins 
isoliert  und  von  Ladenburg  und  Adam  *)  näher 
untersucht. 

Das  Psendoconhydrin  bildet  ein  weifses, 
leichtes  Pulver  von  conhydriuähnlichem  Ge- 
ruch. Es  krystallisiert  aufserdem  in  Nadeln, 
die  in  Alkohol,  Äther  und  Chloroform  leicht 
löslich  sind.  Aus  siedendem  Toluol  krystalli- 
siert es  in  glänzenden  Blättchen.  Es  schmilzt 
bei  100—102®  und  siedet  zwischen  '-^29-231**. 
Es  ist  rechtsdrehend  und  zwar  ist 

[«]d  =  +  4,«  3.«) 

Das  Pseudoconhydrin  ist  eino  starke,  sekun- 
däre Base  mit  alkalischer  Reaktion.  Seine 
Salze  sind  leicht  löslich. 


H,C 


CH, 

CH, 

I         I  .OH 

H,C       CH  .  CH<\, 

\/  ^^ 

NH 


.  CHg. 


In  der  That  erhielt  Engler  eine  mit  Psendo- 
conhydrin isomere  Verbindung  durch  Reduk- 
tion von  a-Äthylpyridylcarbinol: 

CjH^N.CH.OH.CH^.CH,. 

Dieselbe  ist  jedoch  nicht,  wie  die  natflrliche 
Base,  rechtsdrehend,  sondern  optisch  inakti?; 
dürfte  sich  aber  voraussichtlich  in  ein  d-  und 
l-Pseudoconhydrin  spalten  lassen.^) 

Nach  neueren  Versuchen  von  Engler  and 
Bauer  ^)  kann  das  Pseudoconhydrin  in  zwei 
Modifikationen  erhalten  werden  und  zwar  geht 
die  Ladenburg'sche  als  a-Pseudoconhydrin 
bezeichnete  Base  beim  Umkrystallisieren  in 
die  /I?-Form  über.  Beim  Verweilen  im 
Exsiccator  geht  diese  ihrerseits  dann  wieder 
in  die  o-Modifikation  über.  Durch  mehr- 
stündiges Kochen  liefern  beide  Formen  Con- 
hydrin und  die  der  angewandten  entgegen- 
gesetzte Modifikation.  Ebenso  geht  das  Psendo- 
conhydrin bei  der  Darstellung  des  Chloran- 
rates  in  Conhydrin  über. 

Qnantitatire  Bestimmiing  des  Conlins 
in    den    Coninm  -  Präparaten.     —    Die 

von  Snow  empfohlene  Methode  durch  Fällen 
mit  Phosphomolybdänsäure  wurde  bereits  auf 
S.  283/84  ausführlieh  mitgeteilt. 

Besser  als  diese  eignet  sich  nach  Vonturini 
für  die  Untersuchung  des  Coniumextraktos  das 
Verfahren  von  Kremel,*)  nach  welchem  Der- 
selbe den  Gehalt  verschiedener  Extrakte  zu 
0,22  —  0,3  —  0,8  —  1,1  Proz.  ermittelte. 

5.  Gerichtlich-chemischer  Nachweis  der 

Alkaloide. 

Bedeutung  der  Alkaloide  für  die 
Toxikologie.  Viele  Alkaloide,  welche  in 
mininialeu  Dosen  vorzügliche  Arzoneimittel  sind, 
werden  in  etwas  gröfseren  Gaben  zu  den 
heftigsten  Giften.     Derartig  heroisch  wirkende 


^)  B.  B.  24  (1891),  S.  1671. 
-)  Ann.  di  Chim.  e  di  Farm.  18  0^9 1),   S.  252 
und  16  (1892),  8.241. 


•)  B.  B.  24  (1891),  8.2530. 
*)  B.  B.  27  (1894),  8.  1775. 
»)  Ann.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  14  (1891),  S.  149. 
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Basen  sind :  AcoDitio,  CodelD,  Colchicio,  Cooiin, 
Curarin.  Morphin,  Narceln,  Nicotin,  Pilocarpin, 
Strrchnin,  Veratrin  n.  a.  m.  Dieselben  können 
daher  nicht  nnr  Veranlassung  zn  medizinalen 
Vergiftungen  geben,  sondern  können  auch 
verbrecherischen  Zwecken  dienen.  Der  be- 
rühmteste derartige  Fall  ist  der  als  Prozers 
„Bocarmä"  bekannte  Giftmord,  den  der 
Graf  Bocarm£  im  Einverständnis  mit  seiner 
Frau  an  seinem  Schwager  durch  Beibringung 
von  Nicotin  verflbte,  welches  er  zu  dem  Zwecke 
selbst  bereitet  hatte.  Die  im  Verlaufe  des 
Prozesses  veranlasste  gerichtlich -chemische 
Untersuchung  gab  Stas  in  Brüssel  Gelegenheit 
zur  Ausarbeitung  und  Aafstellnng  seiner  klassi- 
schen Äusmittelnng  der  Pflanzengifte  bei  Ver- 
giftungen :  ein  Verfahren,  welches  sich,  durch 
Otto  in  geeigneter  Weise  erweitert  und  modi- 
fiziert, heute  als  Methode  von  Stas-Otto 
einen  dauernden  Platz  in  der  praktischen 
Toxikologie  errungen  hat. 

Die  specifische  Wirkung  der  Alkaloide  auf 
den  Organismus  ist  die  gleiche,  mögen  sie  als 
solche,  oder  in  Form  ihrer  Salze  eingeführt 
werden;  nur  werden  die  letzteren,  da  sie 
leichter  löslich  sind,  im  allgemeinen  schneller 
in  die  Blutbahn  llberg<?fuhrt.  Gewisse  Alka- 
loide erzeugen  selbst  in  minimalen  Dosen 
noch  charakteristiscbe  Erscheinungen,  welche 
sowohl  for  die  Erkennung,  wie  fOr  die  Diag- 
nostik einer  stattgefnndenen  Vergiftung  von 
Wert  sein  können.  So  z.  B.  erzeugt  Strych- 
nin  selbst  in  sehr  kleinen  Dosen  noch  teta- 
nische  Eontraktionen;  Atropin  und 
die  diesem  verwandten  Basen  wirken  my dri- 
atiscb  d.  h.  sie  wirken  erweiternd  auf  die 
Pupille.  Co  rar  in  wirkt  lähmend  anf  die 
motorischen  Nerven,  läfst  hingegen  die  sensi- 
tiven Nerven  intakt.  Auch  Coniin,  Nicotin 
und  andere  Alkaloide  sind  tetanische  Gifte, 
besitzen  aber  aufserdem  auch  einen  ausge- 
sprochen narkotischen  und  reizenden  Charakter, 
so  dafs  man  sie  auch  zu  den  scharfen 
narkotischen  Giften  za  zahlen  pflegt.  Der 
Mehrzahl  nach  wirken  die  Alkaloide  —  z.  B. 
Morphin  —  auf  den  tierischen  Organismus 
in  der  denkbar  intensivsten  Weise  ein,  indem 
sie  die  Thätigkeit  des  Kervencentmms  herab- 
stimmen  oder  selbst  gänzlich  anfheben. 

Einige  Alkaloide  sind  vorzllglicbe  lokale 
Anästhetica,  wie  z.  ß.  Cocain  und 
Erfthrophle'in.  Lokalwirkungen  auf  die 
Gewebe  gehen  den  meisten  AlkaJoiden  ab. 
Eine  Ausnahme  hiervon  macht  Nicotin, 
welches  auch  lokal  stark  reizend  wirkt. 

Diese  physiologischen  Eigenschaften  der 
Alkaloide  sind  auch  für  den  Chemiker  in 
gerichtlichen  Fällen  zur  Kontrolle  und  Stütze 


der  analytischen  Befnnde  von  der  höchsten 
Wichtigkeit.  Wurde  z.  B.  aus  den  Contentis 
eine  krystallinische  Substanz  alkaloidaleo 
Charakters  isoliert,  welche  alle  charakteristi- 
schen Farbenreaktionen  des  Strychnins  giebt, 
so  werden  diese  Befunde  dennoch  erst  dann 
unangreifbar,  wenn  anch  das  physiologische 
Verhalten  des  betreffenden  Körpers  dem- 
jenigen des  Strychnins  entspricht.  Die  physio- 
logische Prüfung  fahrt  man  derart  ans,  dass 
man  eine  Spur  der  extrahierten  und  ge- 
reinigten Substanz  in  Wasser  unter  even- 
tueller Zugabe  eines  Tropfens  verdünnter  Essig- 
säuro  löst  und  diese  Lösung  in  den  Lymph- 
sack eines  Frosches  einspritzt.  Strycbnin 
würde  in  diesem  Falle  tetanische  Kontraktionen 
erzeugen. 

Die  Mittel,  über  welche  der  Chemiker  heute 
verfügt,  gestatten  selbst  sehr  kleine  Quanti- 
täten giftiger  Alkaloide  auch  aus  grofsen 
Mengen  tierischer  Contenta  (Magen,  Einge- 
weide etc.'^  zu  isolieren  und  zu  identifizieren. 

Die  toxikologischen  Methoden  zum  Nach- 
weis der  Alkaloide  sind  hauptsächlich  auf  das 
verschiedene  Verbalten  der  freien  Alkaloide 
und  ihrer  Salze  gegen  Lösungsmittel  gegründet. 
Im  allgemeinen  gelten  folgende  Sätze : 

1.  Die  freien  Alkaloide  sind,  mit  Ausnahme 
von  Colchicin,  Cararin  und  einigen  wenigen 
anderen,  in  Wasser  schwer  und  wenig  löslich, 
werden  hingegen  von  starkem  Alkohol,  Chloro- 
form, Benzol,  Amylalkohol  und  auch  ^  bis  auf 
wenige  Ausnahmen  —  von  Äther  leicht  gelöst. 

2.  Die  neutralen  oder  saueren  Salze  der 
Alkaloide  sind  in  Benzol,  Chloroform,  Amyl- 
alkohol und  Äther  unlöslich,  leicht  löslich 
dagegen  in  Wasser  und  in  Alkohol. 

Hinsichtlich  der  Lüslichkeit  oder  Unlös- 
lichkeit ist  zn  berücksichtigen,  dafs  —  da 
besonders  bei  gerichtlich -chemischen  Unter- 
suchungen, die  Menge  des  vorhandenen  Alka- 
loides  meist  eine  nur  minime  ist  —  ein  an 
sich  in  einem  gegebenen  Lösungsmittel  nur 
schwer  lösliches  Alkaloid  doch  in  dieses 
übergehen  kann,  sobald  von  demselben  irgend- 
wie beträchtliche  Quantitäten  in  Anwendung 
gebracht  werden.  Endlich  sei  liier  nochmals 
auf  die  im  Kapital:  „Allgemeines  über 
Alkaloide"  S.  411  u.  folg.  aufgeführten 
Einzelheiten  verwiesen,  welche  auch  für  den 
gerichtlich-chemischen  Nachweis  in  Betracht 
zu  ziehen  sind.  So  sind  einige  Alkaloide, 
z.  B.  Morphin,  in  Kalilauge  löslich,  in 
Ammoniak  hingegen  unlöslich.  Versetzt  man 
daher  die  Lösung  eines  solchen  Alkaloides  in 
Kalilauge  mit  Chlorammonium,  so  wird  das 
Alkaloid  gefällt. 
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Methode  TOn  Stas-Otto.^)  —  Dieselbe 
beruht  auf  folgeuden  Erfahrungen: 

1.  Die  Alkaloide  verbinden  sich  mit  Wein- 
säure zu  Salzen,  welche  in  Wasser  und 
Alkohol  löslich  sind. 

2.  Die  neutralen  und  saueren  Salze  der 
Alkaloide  sind  in  Äther  unlöslich;  schüttelt 
man  daher  die  wässerige  Lösung  eines  Alka- 
loidsalzes  mit  Äther  aus,  so  entzieht  dieser 
der  Lösung  wohl  Fette,  Harze  etc.,  hingegen 
keine  Spur  des  oder  der  Alkaloide.  Eine 
Ausnahme  hiervon  machen  einige  nur  schwach 
basische  Alkaloide,  wie  z.  B.  Colchicin,  deren 
wenig  beständige  Salze  schon  durch  Wasser 
zersetzt  werden,  so  dafs  ein  Teil  der  freien 
Basen  bereits  aus  der  saueren  Lösung  in 
Äther  übergeht.  Ausferdem  werden  auch 
Pikrotoxin,  Digitalin  und  Cantharidin  der 
saueren  Lösung  durch  Äther  entzogen. 

3.  Nach  dem  Übersättigen  der  saueren  Alka- 
loidsalzlösung  mit  Natronlauge,  Ammoniak, 
Natriumcarbonat  oder  -Bicarbonat  kann  das 
derart  in  Freiheit  gesetzte  Alkaloid  der  Flüssig- 
keit durch  Äther  entzogen  werden;  einige 
Ausnahmen  hiervon  werden  noch  besondere 
Erwähnung  finden. 

Behufs  möglichster  Vermeidung  jeder  Zer- 
setzung einiger  leicht  veränderlicher,  bekannter 
Alkaloide,  besonders  aber  zur  thunlicbsten 
Verhütung  der  Bildung  von  Ptoma'inen  ist  die 
Beobachtung  der  folgenden  Vorsichtsmafsregeln 
unbedingt  geboten: 

L  Zum  Ansäuern  der  Conteota  darf  nur 
eine   schwache,    am    besten   organische   Säure 


(Weinsäure)  und  auch  nur  in  der  zur  Hervor- 
bringung der  saueren  Reaktion  gerade  hin- 
reichenden Menge  verwendet  werden. 

2.  Das  Verdunsten  etwaiger  Lösungen  darf 
nur  bei  möglichst  niedriger  Temperatur,  nötigen- 
falls im  Vacuum  vorgenommen  werden. 

Die  Extraktion  der  Alkaloide  nach  dieser 
Methode  geschieht  in  der  Hauptsache  durch 
Äther,  neben  welchem  gegen  Ende  zum  Zweck 
der  Trennung  Amylalkohol  angewendet  wird. 
Besonderer  Beachtung  sei  hier  nochmals  der 
Umstand  empfohlen,  dafs  der  saueren  Lösung 
durch  Äther  auch  einige  giftige  Nichtalkaloide : 
Cantharidin,  Digitalin,  Pikrotoxin, 
entzogen  werden. 

Zur  Ausführung  der  Methode  sei  folgendes 
bemerkt :  Die  zerkleinerten  Contenta  —  Leber, 
Milz,  Eingeweide  etc.  —  werden  in  einem 
geräumigen,  mit  Luftkühler  versehenen  Rnnd- 
kolbcn  mit  ihrem  doppelten  Gewicht  starkem, 
reinem,  (völlig  fuselfreiem)  Alkohol  und  der 
zur  Erzeugung  einer  deutlich  saueren  Re- 
aktion nötigen  Menge  Weinsäure  einige 
Stunden  im  Wasserbade  auf  40 — 50®  er- 
wärmt. Hierauf  bringt  man  den  Kolben- 
inhalt auf  ein  Kolatorium,  drückt  ihn  noch 
warm  aus  und  extrahiert  die  Masse  ein 
zweites  Mal  in  der  gleichen  Weise  mit  starkem 
Alkohol.  Die  auf  dem  Kolatorium  verbliebenen 
Contenta  werden  mit  starkem  Alkohol  sorg- 
fältig nachgewaschen,  der  Waschalkohoi  zu 
den  vereinigten  alkoholischen  Auszügen  ge- 
geben, diese  nach  dem  Erkalten  filtriert  und 
hierauf  in    einer   geräumigen   Porzellanschale 


*)  Jean  Servais  Stas,  ein  Schüler  von 
Dumas,  wurde  im  Jahre  J8J3  zu  Löwen  geboren 
und  starb  in  Brüssel  am  13.  Dezember  1891.  Im 
Jahre  1835  untersuchte  er  das  Phloridzin  und 
später  beteiligte  er  sich  als  Mitarbeiter  an  den 
beiden  bedeutenden  Untersuchungen  von  Dumas: 
„Sur  l'action  de  la  Potasse  sur  1  es  al- 
cools"  et  „Determination  d«  poids  ato- 
mique  du  Carbone".  In  der  Folge  beschäftigte 
er  sich  hauptsächlich  mit  der  Prout' sehen  Hypo- 
these und  veröffentlichte  als  Resultat  dieser  Ar- 
beiten zwei  gröfsere  Abhandlungen:  „Unter- 
suchungen über  die  gegenseitigen 
Beziehungen  der  Atomgewichte"  (1860) 
und  „Neue  Untersuchungen  über  die 
Gesetze  der  chemischen  Proportionen 
und  über  die  Atomgewichte  und  ihre 
gegenseitigen  Beziehungen  (1865),  welche 
fiir  immer  mustergültig  fürderartigeUntersuchungen 
bleiben  werden.  Im  Jahre  1850,  gelegentlich  der 
durch  den  Giftmordprozefs  des  Grafen  Bocarm6 
veranlafsten  gerichtlich -chemischen  Untersuchung 
begründete  er  seine  Methode  für  den  Nachweis 
der  Alkaloide  (Bull,  de  l'Acad.  de  Med.  de  la 
Belgique,  0,  S.  304;  Jahresber.  f.  Chem.  1851, 
S.  640;  Ann.  Chem.  Pharm.  84  (1852),  S.  379), 
welche  von  J.  und  R.  Otto  in  geeigneter  Weise 
modifiziert,  unter  dem  Namen  der  Stas-Otto- 


schen  Methode  (Ann.  Chem.  Pharm.  100 
[1856],  S.  44)  sich  einen  dauernden  Platz  in  der 
gerichtlichen  Chemie  erworben  hat.  Stas  war  ein 
edler,  von  liberalen  Anschauungen  durchdrungener 
Charakter. 

Friedrich  Julius  Otto  wurde  den  8.  Ja- 
nuar 1809  zu  Grofsenhain  in  Sachsen  geboren  und 
starb  den  13.  Januar  1870  zu  Braunschweig.  Er 
studierte  Pharmacie  in  Jena  und  wurde  im 
Jahre  1835  Professor  der  technischen  und  phar- 
maceutischeu  Chemie  am  Collegium  Carolinum  in 
Braunschweig.  Otto  beschäftigte  sich  hauptsächlich 
mit  Technologie  und  Toxikologie.  Von  seinen 
verschiedenen  Arbeiten  seien  hier  erwähnt:  Seine 
Untersuchungen  über  die  Ceriumsalze,  über  Phos- 
phorsäure, über  Sinapin,  über  Selen  und  über 
Strychnin. 

Die  erste  Auflage  seiner  bekannten  und  gegen- 
wärtig in  viele  Sprachen  übersetzten  „Anleitung 
zur  Ausmittelung  der  Gifte"  erschien 
im  Jahre  1856.  Die  im  Jahre  1883  von  seinem 
Sohne  Robert  Otto  herausgegebene  sechste  Auflage 
ist  dem  Andenken  Francesco  Selmi's  gewidmet. 

In  Verbindung  mit  anderen  Gelehrten  publi- 
zierte Otto  aufserdem  das  unter  dem  Titel 
»Graham- 0  tto's  Lehrbuch  der  Chemie" 
bekannte  Gesamtwerk  über  Chemie. 
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im    Wasserbade    bei    cioer    50o    iiicbt    über-  | 
steigeDden  Temperatur  verdunstet.     Grüfaerc  < 
Sicherheit  noch  bietet  die  Konzentratiou  durch  : 
Destillation  des  Alkohols  aus  einer  gerUamigen 
Retorte  im  Wasserbade  und  unter  vermindertem 
Druck.  Die  hin  und  wieder  empfohlene  Destil- 
lation im  Luftstrom  bietet  koiue  praktischen 
Vorteile. 

Der     binterbliebene     alkoholisch -wässerige 
DestillationsrQck stand  wird  nach  dem  Erkalten 
durch  Filtration  von  ausgeschiedenem  Fett  und  i 
Harz  getrennt  und  das  Fillrat  auf  dem  Wasser-  i 
bade  bis  zur  Estraktkonsisten/  und  dann  —  , 
nach  Zusatz  von  etwas  Glaspulver   oder    ge- 
waschenem Qnarzsand  —  zur  Trockene  ver- 
dunstet.    Die  Zugabo  der  letzteren  bezweckt, 
die    Bildung     eines     harzig- klebrigen     Ver- 
dunstungsrUckstandes,  dessen  weitere  Extraktion 
dnrch    Alkohol    nur    nn  vollkommen    möglich 
sein    würde,    zu    verhüten.      Die    an    dessen 
Stelle  hiuterbleibende,  körnig-pulverige    Masse 
wird  hierauf  in  der  oben  beschriebeneu  Weise 
tnit  absolutem  Alkohol  extrahiert,  wobei  vor- 
handene Alkaloidsalze  und   aufserdem   Pikro- 
toxin,    Digttaliu   und   Cantharidin   (s.    o.)   in 
Lösung  geben.    Der  alkoholische  Auszug  wird,  ' 
nach    dem    Filtrieren,    im    Wasserbade    ver- 
dunstet   und    der   hiuterbleibende,   sauer   re- 
agierende Rückstand  mit  wenig   Wasser    auf- 
genommen.     Diese   wässerige    Lösung   briugt 
man  bei  nur  schwach  sauerer  Reaktion   ohne 
weiteres,    —    bezw.    nach    vorherigem    vor- 
sichtigen    Abstumpfen     mit    Natriumcarbonat 
bis  zur  schwach,  aber  noch   deutlich   saueren 
Reaktion  —  in  ein  cylindriscfacs  Extraktions- 
rohr and  fügt  das  gleiche  Volumen  Äther  hinzu. 
Zur  Verhinderung  einer  besonders  hei  Gegenwart 
von  Digitalin  und  Colchicin  leicht  eintretenden 
Emulsion    der    wüsserigen     und     fithorischen 
Schichte    empfiehlt    es    sich,    die    Extraktion  '| 
uicbt  durch  Schütteln,  sondern  durch  längere 
Zeit  fortgesetztes  Rollen  des  Extraktionsrohrcä 
in  horizontaler  Lage  zu  bewirken.  Das  letztere 
wird  zu  dem  Zwecke   an   den   beiden    Enden 
mit    zwei    Korkscheiben    versehen.      Hierbei 
gehen  aus  der  saueren  Lösung  in   den  Äther  ' 
über:  Fikrotosin,  Digitalin,  Üautha-  ' 
ridin,     Colchicin,    sowie    ein    Teil    des  i 
Veratrins  und  Spuren  von  Atropin.    Die  i 
Extraktion  wird   mit  neuen    Atliermeogen   so 
oft   wiederholt,    als   dieser   beim    Verdunsten   | 
auf   einem    Uhrglase    noch    einen   Rückstand 
binteriafst.      Aufser    den    vorgenannten   Sub- 
stanzen  nimmt   der  Äther    aus   der   saneren, 
wässerigen    Flüssigkeit    auch    die    in    dieser  > 


uoch  zurQckgebliebenen  geringen  Mengen  Fett 
uud  Farbstoffe  auf.  Der  nach  dem  Ab- 
destillieren,  bezw.  Verdunsten  des  Äthers 
hinterbleibeude  Rückstand  wird  mit  „A"  be- 
zeichnet und  zur  weiteren  Untersuchung  zu- 
rückgestellt. 

Die  derart  von  den  vorgenannten  Körpern 
befreite,  sauere  wässerige  Flüssigkeit  wird 
hierauf  durch  Natriumhicarbonat  deutlich  al- 
kalisch gemacht')  und  alsdann  wieder  wie 
vorher  mit  Äther  erschöpft.  Hierbei  gehen  sämt- 
liche Alkaloide  mit  .'Vusuahmo  von  Morphin, 
Apomorphin,  Narcein  und  Curarin 
in  den  Äther  über.  Die  vereinigten  äthe- 
rischen Auszüge  werden  mit  „B"  bezeichnet 
und  ebenfalls  zur  näheren  Prüfung  hei  Seite 
gestellt.  Die  nun  hinterbleibende,  wässerige, 
durch  Katrin  mcarbonat,  bezw.  ßicarbouat  al- 
kalische Flüssigkeit  wird  mit  (Chlorammonium 
und  Ammoniak  versetzt  und  wiederum  mit 
Äther  extrahiert,  wobei  lediglich  vorhandenes 
Apomorphin  in  Lösung  geht.  Der  be- 
treffende ätherische  Auszug  wird  mit  „C"  be- 
zeichnet. 

Schüttelt  man  endlich  die  hiernach  ver- 
bleibende, am moniak alisehe  Flüssigkeit  mit 
Amylalkohol  ans,  so  gehen  in  diesen  Morphin 
und  NarceYn  —  letzteres  jedoch  nur  teil- 
weise —  über.  Der  amyl alkoholische  Aus- 
zug wird  als  Lösung  „D"  aufbewahrt. 

In  der  nach  der  Behandlung  mit  Amyl- 
alkohol resticrenden  wässerigen  Lösung  befindet 
sich  schliefslich  nur  noch  aufscr  dem  der 
Extraktion  durch  Amylalkohol  entgangenen 
Narcel'u  etwa  vorhandenes  Ourariu.  Dieselbe 
wird  mit  „E"  bezeichnet. 

Auf  diese  Weise  ist  es  somit  möglich,  die 
für  gewöhnlich  in  Frage  kommenden  PHanzeu- 
gifte  in  5  Gruppen  zu  trennen.  Die  in 
jeder  derselben  zu  berücksichtigenden  Basen, 
bezw.  Substanzen  ergeben  sich  aus  der  nach- 
stehenden Zusammenstellung: 

A.  In  den  aus  der  saueren  wässerigen 
Lösung  gewonnenen  Ätberauszug  gehen  über: 

Colchicin 

Voratrin  (zum  Teil. 

.\tropiu  -Spureu) 

Cantharidin  1 

Digitalin       /  Niuhtalkaloide. 

Pikrotoxin    | 

I!.  In  den  aus  der  alkalischon,  wässerigen 
Lösung  gewonnenen  Ätberauszug  gehen  über: 


')  Es  lei  hier  darauf  aufmerksam  gemacht,  dafs  : 
einige  sehr  atarke  Basen,  wie  Pseudotropin,  |' 

OtiiKishl.  Altilolda. 


as  ihren  Salzen  selbst  durch   neutrales  Natriom- 
irbonat  nicht  in  Freiheit  gesetzt  werden. 
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I.  Flüssige  und  flüchtige  Alkaloide 


Arecolin 

Nicotin 

Coniin 

SparteYn 

Lobelin 

Trimethylamin 

Lupinidin 

etc. 

IL  Feste 

Alkaloide: 

Aconitin 

Colchicin 

Atropin 

Emetin 

Brucin 

Hyoscyamin 

Chinin 

Jervin 

Chinidin 

Narkotin 

Cinchonin 

Papaverin 

Cinchonidin 

Physostigmin 

Codein 

Strychnin 

Thebain 

Veratri'n  etc. 

C.  Der  nach  Zusatz  von  Chlorammonium 
und  Ammoniak  aus  der  alkalisch-ammoniakal- 
ischen  Lösung  gewonnene  Ätherauszug  kann 
enthalten : 

Apomorphin. 

D.  Der  amylalkoholische  Auszug  kann  ent- 
halten : 

Morphin 

Narcein  (zum  grofsen  Teil) 

E.  In  der  restierenden,  alkalischen,  wässerigen 
Flüssigkeit  kann  noch  enthalten  sein: 

NarceYn  (in  kleiner  Menge 

zurückgeblieben) 
Curarin. 

Methode  Ton  Dragendorff.  —  Diese  in 

dem  bekannten  Werke  Dragendorffs:  „Die 
gerichtlich-chemische  Ermittelung  von  Giften" 
ausführlich  beschriebene  Methode  ist  hin  und 
wieder  auch  zur  Isolierung  von  Ptomainen 
verwendet,  aber  auch  verschiedentlich  kritisiert 
worden.  Eine  eingehendere  Darlegung  und 
Kritik  derselben  findet  sich  im  Kapitel 
„Ptomai'ne". 

Methode  Ton  Uslar  und  J.  Erdmann.^) 

—  Diese  Methode  beruht  einesteils  auf  der 
leichten  Löslichkeit  der  freien  vegetabilischen 
Alkaloide  in  Amylalkohol,  besonders  beim 
Erwärmen,  und  anderenteils  auf  der  geringen 
Löslichkeit  ihrer  Chlorhydrate  in  diesem. 
Während  Wasser,  besonders  alkalisiertes,  aus 
amylalkoholischen  Alkaloidlösungen  keine  Spur 
der  Basen  aufnimmt,  lassen  sich  dieselben 
daraus  leicht  und  vollständig  durch  salzsäure- 
haltiges Wasser  extrahieren. 

Eingehendere  Belehrung  über   den  gericht- 


lich-chemischen Nachweis  der  Alkaloide  bieten 
die  beiden  Werke:  Jul.  und  Rob.  Otto,  An- 
leitung zur  Ausmittelung  der  Gifte,  6.  JLuü.  1883 
und  das  vorerwähnte  Werk  von  Dragendorff: 
Die  gerichtlich -chemische  Erroittelang  von 
Giften,  3.  Aufl.  Göttingen,  1888. 

6.  Umwandlang  der  Alkaloide  im 
Organismus. 

Die  Frage  nach  der  Umwandlung  der  Alka- 
loide im  Organismus  gehört  zunächt  in  das 
Gebiet  der  Pharmakologie  and  physiologischen 
Chemie.  Die  Kenntnis  der  Veränderungen, 
welche  die  Alkaloide  während  des  Durchganges 
durch  den  tierischen  Organismus  erleiden,  ist 
jedoch  auch  für  die  gerichtlich-chemische 
Untersuchung  von  der  gröfsten  Bedeutung  and 
ist  der  Forschung  in  dieser  Richtung  noch 
ein  weites  Feld  geöffnet.  Zu  dem  Ende  wäre 
es  notwendig,  die  Alkaloide  gruppenweise  nach 
der  in  dem  vorliegenden  Werke  befolgten 
Klassifikation  zu  untersuchen  und  wäre  es 
dann  vielleicht  möglich,  zu  einigen  allgemein 
gültigen  Regeln  zu  gelangen. 

Viele  Amine  der  aliphatischen  Reihe,  wie 
Trimethylamin,  Tetramethylendiamin,  Penta- 
methylendiamin,  Cholin  u.  a.  gehen,  wie  es 
scheint,  unverändert  in  den  Harn  Ober. 

Das  Hydrazin  oder  Diamid:  H^N — NHg  ist 
für  Tiere,  wie  Pflanzen  stark  giftig;  in  der 
Wirkung  gleicht  es  dem  Hydroxylarain.*) 
Über  die  Art  seiner  Zersetzung  während  des 
Durchganges  durch  den  Organismus  ist  jedoch 
zur  Zeit  noch  nichts  bekannt. 

Die  aromatischen  Amine  erleiden  im  Or- 
lyanismus  ebenfalls  Umwandlungen  ;  das  Wesen 
derselben  ist  jedoch  noch  nicht  vollständig 
aufgeklärt.  Freies  Anilin  z.  B.  geht  zum 
Teil  unverändert  in  den  Harn  über,  zum  Teil 
wird  es  in  noch  ungenügend  untersuchter 
Weise  verändert;  es  scheint  dabei  in  Carbo- 
nyl-o-Amidophenol  überzugehen.  Ge- 
nauer untersucht  sind  hingegen  die  Zersetzungs- 
produkte der  Acetylderivate  des  Anilins  und 
der  Toluidiue.  Wie  bereits  früher  erwähnt 
wurde,  verläfst  Acetanilid: 

C^H^  .  NH  .  COCHg 

den  Organismus  zum  Teil  unverändert ;  gröfsten- 
teils  wird  es  aber  in  Essigsäure  und  Anilin 
gespalten.  Nach  den  Untersuchungen  von 
Jaff6  und  Hilberth)  sind  jedoch  die  Zersetzungs- 
produkte verschieden  und  abhängig  von  der 
T  ergattung,  mit  welcher  man  experimentiert. 


')  Ann.  Chem.  Pharm.  122  (1861),  8.  121. 
2J  Jjoew,  B.  B.  28  (1890),  S.  3203. 


»)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  12  (1888),  S.  295; 
Ann.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  8  (1888),  S.  281. 
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Beim    Hund    findet    sich   das    Acetanilid    im 
Harn  hauptsächlich  in  Form  von 

Garbo  nyl-o-Amidophenol: 

.NH. 

c,hX     >C0, 

oder  richtiger  Oxybeuzoxazol   (Oxyme- 
thenylamidophenol): 

/^\ 
CeHX       yC  .  OH 

(s.  S.  384)  in  Verbindang  mit  Glykurousäure 
wieder. 

Vom  Menschen  wird  nach  Mörner^)  das 
Acetanilid  durch  den  Harn  wenigstens  zum 
Teil  in  Form  von  p-Acetylamidophenyl- 
sulfosäure: 

.NH .  COCH3 

^O.SOaH 

dem  Sulfonsäureester  des  p-Acetylamido- 
phenols,  wieder  ausgeschieden. 

Das  p- Acototoluid  ist  für  Hunde  und 
Katzen  nicht  giftig.  Es  gelangt  in  Form  von 
p-Acetylamidobenzoesäure: 

/GOCH 


\NH .  GOGH3 
zur  Ausscheidung. 

Ebenso  ist  das  m-Acetotoluid  nicht 
giftig;  es  geht  als  m-Acetylamidobenzoe- 
säure  in  den  Harn  über. 

Ungemein  giftig  ist  dagegen  das  o-Aceto* 
1 0 1  u  i  d : 


GH 


CeH, 


3 


1 


NH.GOGHj,  2 


welches  als  Garbonylamidokresol: 


oder  richtiger: 


CeH3^H\co 


/CH3 


^«^«^^^G.OH 
durch  den  Harn  ausgeschieden  wird. 


Benzylamin  wird  im  tierischen  Organis- 
mus vollständig  in  Hippursäure  verwandelt 
(U.  Mosso) ;  es  erleidet  demnach  zunächst  Oxy- 
dation zu  Benzoesäure,  welche  dann  weiter  in 
Hippursäure  übergeführt  wird. 

Phenylhydrazin  und  Acetylphenyl- 
hydrazin  (Pyrodin)  wirken  verändernd  auf 
die  Blutkörperchen,  gehören  demnach  zu  der 
Gruppe  der  Blutgifte. 

Das  Phenacetin  geht  wenigstens  zum 
Teil  als  solches  in  den  Harn  über,  und  vom 
Phenokoll  weifs  man  durch  die  neuesten 
Untersuchungen  von  U.  Mosso  und  von  Faccioli, 
dafs  dasselbe  bereits  20  Minuten  nach  der 
Einführung  im  Harn  nachweisbar  ist. 

Von  den  zur  Muscaringruppe  gehörenden 
Basen  ist  N  e  u  r  i  n  giftiger  als  0  h  0 1  i  n ; 
während  ferner  Muscarin  äufserst  giftig 
ist,  scheint  BetaYn  fast  ohne  jede  Wirkung 
auf  den  tierischen  Organismus  zu  sein. 

Das  Pyridin:  Gj^H^N  verbindet  sich  im 
Organismus  weder  mit  Glykurousäure,  bezw. 
Schwefelsäure,  noch  oxydiert  es  sich ;  dagegen 
nimmt  es  eine  Methylgruppe  auf  und  geht  in 
Form  von  Methylpyridylammonium- 
hydrat: 

G5H5N  .  GH3  .  OH 

in  den  Harn  über.*) 

Die  physiologische  Wirkung  der  Pyridyl- 
verbindungen  von  Gholin,  Neurin  und  Mus- 
carin ist  von  Goppola  (s.  S.  151)  untersucht 
worden. 

Atröpin  geht  sehr  schnell  in  die  Blut- 
bahn über  und  gelangt,  wie  es  scheint,  wenigstens 
zum  Teil  durch  den  Harn  zur  Ausscheidung. 
Welchen  Veränderungen  es  hierbei  unterliegt, 
ist  zur  Zeit  noch  nicht  festgestellt. 

Piporidin,  Picolin  und  andere  analoge 
Basen  zeigen  ein  vom  Pyridin  verschiedenes 
Verhalten. 

Das  P  i  p  e  r  a  z  i  n :  G^H^N^  geht  unverändert 
durch  den  Organismus. 

Einige  Pyridin-,  Ghinolin-  und  Pyrazol- 
Basen  erzeugen  charakteristische  Färbungen 
des  Harns. 

Kaürin  findet  sich  zum  Teil  unverändert 
im  Harn  wieder,  erteilt  demselben  jedoch  oine 
gelbgrüne  Färbung,  welche  an  der  Luft  in 
ein  intensives  Grün  übergeht. 

T  h  a  1 1  i  n  bewirkt  eine  braungrüne,  A  n  t  i  - 
p  y  r  i  n  eine  gelb-braune  bis  blut-rote  Färbung 


0  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  18  (1889),  S.  50. 


2)  His,  Ann.  di  Ghira.  e  di  Farmacol.  5  (1887), 
S.  370. 
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def  Harns.  Nach  Schweifsinger^,  lifst  sich 
Antipjiin  im  Harn  direkt  oder  —  bei  stark 
gefärbten  Hamen  —  nach  dem  FIntfärben  mit 
Tierkohle  durch  Eisenchlorid  nachweisen. 

Tber  die  Umwandlnugen ,  welche  die 
Pyridin-,  bezw.  Chinolincarbonsäoren 
bc'im  Durchgang  dorch  den  Organismas  er- 
leiden, ist  znr  Zeit  noch  sehr  wenig  bekannt. 
Nach  Nencki*)  ist  die  o- ^ixy-chinoliu- 
carbonsäiire: 

(\,Hj  OH/COOH;N 

nicht  m'ftig  and  wird  darch  den  Harn  zam 
gröffiten  Teil  anverändert  wieder  aasgeschieden. 
Auch  die  Methyl-tetrahydro-o-oxy- 
chinolincarbon  säare:  C,,H,jjNO,  wird 
vom  Menschen  in  Tagesgaben  bis  zu  4—5.0  g 
ohne  Nachteil  vertragen  und  geht  zum  gröfsten 
Teil  unverändert  in  den  Harn  Aber;  nur  ein 
geringer  Teil  erleidet  Oxydation,  wobei  sich 
die  Verbindung:  C,,H,,NO^  bildet. 

Das  Morphin  wird  sehr  schnell  durch 
den  Harn  ausgeschieden,  scheint  jedoch  zum 
Teil  im  Blute  oxydiert  zu  werden.  In  ana- 
loger Weise  verhalten  sich  Co  dein  and 
ThebaTn. 

Das  Chelidonin  hingegen  scheint  nur 
in  geringer  Menge  durch  den  Harn  zur  Aus- 
scheidung zu  gelangen. 

CoffeKn  wird  in  geringen  Mengen  vom 
menschlichen  Organismus,  wie  von  demjenigen 
der  Katze  vollständig  resorbiert;  erst  nach 
gröfsercn,  eine  gewisse  Grenze  überschreit- 
enden Dosen  gelangt  ein  Teil  desselben  un- 
verändert durch  den  Harn  zur  Ausscheidung. 
Dieselbe  beginnt  schon  sehr  bald  nach  der 
EinführuDg  der  Base  und  ist  bereits  nach 
kurzer  Zeit  beendet.  In  die  festen  Fäkalien 
scheint  Coffein  nach  den  Beobachtuiif^en  \on 
Schneider  (1884,  selbst  nach  fc^iuführuug  grofser 
Dosen  nicht  überzugehen,  über  die  Natur 
der  Uniwandluugsprodukte  des  Coffeins  im 
Organismus  stehen  experimentelle  Beobacht- 
ungen zur  Zeit  noch  aus.  Aller  Wahrschein- 
lichkeit nach  wird  es  in  Harnsäure-,  bezw. 
Xanthindorivate  übergeführt. 

Nach  neueren,  übereinstimmenden  Unter- 
suchungen von  Albaiiese,  Boudzynski,  Gott- 
lieb und  Rost*;  werden  Theobromin  und 
('offe'in  nur  zu  einem  kleinen  Teil  als  solche 
durch  den  Harn  ausgeschieden.  Die  gröfsere 
Menge  derselben  geht  im  Organismus  in 
Methylxanthin  über.  (h.  kl-kts«.) 


Theobromin  verhält  sich  nach  Schneider 
analog  wie  Coffein. 

Viele  der  oatäriichen«  selbst  kompliziert 
konstitui^'rten  Alkaloide,  wie  StryckDin. 
Morphin  a.  a.  werden  —  wenigstens  zom 
Teil  —  unverändert  durch  den  Harn  aosge- 
schieden,  oder  sie  gehen,  wie  Chinin  aad 
Cinchonin,  infolge  intramolekalarer ümlager- 
ungen  in  isomere  Verbindungen  Aber,  oder 
aber  sie  werden  vollständig  oxydiert. 

So  geht  Chinin  nach  Kemer  sehr  schnell 
in  die  Blutbahn  ober,  wobei  es  zum  Teil  in 
eine  isomere  Verbind ong  Ql»ergeführt  wird, 
während  90  Proz.  unverändert  durch  den  Harn 
ausgeschieden  werden.  Diese  Beobachtongen 
sind  durch  Ouyochin^  insofern  bestätigt 
worden,  als  nach  diesem  Forscher  das  Um- 
wandlungsprodukt aus  dem  mit  Chinin  isomeren 
Chinidin  bestehen  soll.  Dagegen  fand  Gnyochin 
nur  5^)  Proz.  des  eingeführten  Chinins  als 
solches  im  Harn  wieder. 

Nach  den  Versuchen  von  Hartge  scheint 
Chinidin  beim  Durchgang  durch  den  Organis- 
mus zu  50  Proz.  in  eine  Verbindung  von 
gleichzeitig  sauerem  und  basischem  Charakter 
—  \ielleicht  eine  Pvridin-,  oder  Chinolin- 
carbonsäure  —  verwandelt  zu  werden. 

Das  C  0 1  c  h  i  c  i  n  scheint  zum  gröfsten  Teil 
im  Darm  zurückgehalten  und  durch  die 
Fäkalien  ausgeschieden  zu  werden.  Auch  der 
in  die  Blutbahn  übergehende  Anteil  scheint 
nur  zum  Teil  —  vielleicht  in  Form  von 
ColchiceYn  durch  den  Harn  eliminiert  zu 
werden. 

Das  S  0 1  a  n  i  n  ist  —  wohl  infolge  seiner 
Glykosiduatur  —  leicht  zersetzlich;  im  Darm, 
wie  im  Blute  geht  es  fast  vollständig  in 
Solanidin  über  und  erscheint  als  solches  im 
Harn  wieder.  Ebenso  wird  Solanin  durch  Fäulnis 
zersetzt  und  in  das  viel  widerstandsfähigere 
Solanidin  verwandelt.  Das  letztere  kann  selbst 
noch  nach  Wochen  in  faulenden  Massen  nach- 
gewiesen werden.  Von  gröfster  Bedeutung 
für  die  gerichtliche  Chemie  sind  die  Veränder- 
ungen, welche  die  Alkaloide  unter  dem  Ein- 
flufs  der  Fäulniserreger  erleiden  können. 
Gegenwärtig  ist  jedoch  die  Kenntnis  sowohl 
der  die  Umwandlungen  bedingenden  Faktoren, 
wie  diejenige  der  Natur  der  Umwandlungs- 
Produkte  eine  noch  sehr  lückenhafte.  Die 
Erfahrung  hat  gelehrt,  dafs  einige  Alkaloide, 
wie  Strychnin,  lange  Zeit  der  Fäulnis  zu 
widerstehen  vermögen,  während  andere  sehr 
bald  völliger  Zersetzung  anheimfallen. 


»)  Arch.  der  Pharm.  222  (1884),  8.  686. 
'■»)  Monatsh.  f.  Chero.  0  (1888),  S.  2i)i<, 


I        ')  Arch.  f.  experim.  Pathol.  u.  Pharmak.  1896. 
I       *;  Bull.  Sog.  Chim.  18  (1872),  S.  863. 
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Durch    die    Arbeiten    von    Hager,    Schiff,  ' 

I.aDtenbacb  and  Jacques ')  ist  der  Beweis  er-  , 
bracht  worden,   dafs  die  Mehrzahl  der  Alka- 

loide  ihrer  Haoptmengo  nach  von  der  Leber  ^ 
zu rlickgeb alten  werden.  Hieraus  folgt,  dafs 
dieses   Organ  bei  der  geriditlich-cbemischcn 

Untersnchnug  in   erster  Linie  zu  berttcksicli-  ', 
tigen  ist. 

Wenn  zahlreiche,  in    der  Litteratur    ver-  ' 

streute  einschlägige  Beobachtungen  hier  keine  Ij 

Berücksichtigung  gefunden  haben,  so  geschah  i 

dies  wegen  der  denselben  auhaftenden  Unvüll-  |j 


Btändigkeit.  Untersncbungen,  bei  denen  ein 
aus  Harn,  Blut  u.  a.  isoliertes  Alkaloid,  z.  B. 

Aconitin,  PbysoBtigmin,  Veratriu  etc.  nicht 
durch  die  Analyse,  sondern  lediglich  durch 
Farbenreaktiooen  von  oft  Kweifelhaftem  Werte 
identifiziert  wurde,  schtiefsou  die  Möglichkeit 
uicht  aus,  dafs  Umwaudluugsprodukte  vorlagen, 
wo  ähnliche  Farbeureaktionen  unverändertes 
Alkaloid  vortäuschteu.  Dieselben  kOuneu  da- 
her auch  keinen  Anspruch  auf  wissenschaft- 
lichen Wert  erheben. 


alcaloides  dans  le  fo 
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V,  Abschnitt. 

Ptomaine  und  Leukomaine. 


Wie  die  vegetabilische  Zelle,  so  erzeugt 
auch  der  tierische  Organismus  selbst  unter 
normalen  Verhältnissen  basische  Verbindungen, 
gegen  deren  Anhäufung  er  sich  jedoch  im 
normalen  Zustande  durch  Ausscheidung  oder 
intracellulare  Umwandlungsprozesse  schützt. 
Treten  pathologische  Zustände  ein,  so  geht 
damit  auch  eine  Anhäufung  basischer  Ver- 
bindungen innerhalb  des  affizierteu  Organismus 
Hand  in  Hand  und  die  Menge  derselben 
nimmt  noch  weiter  zu,  sobald  tierische  Sub- 
stanzen völliger  Zersetzung  durch  Fäulnis  an- 
heimfallen.   Das  Studium  dieser  von  Francesco 


I  Selmi^)  entdeckten  Basen   bildet  heute  einen 
wichtigen  Teil  der  physiologischen  Chemie. 

Die  Gesamtheit  dieser  Basen  pflegt  man 
gegenwärtig  in  die  beiden  Hauptgruppen  der 
Ptomaine  und  Lenk oroatne  zu  trennen. 
Die  Gruppe  der  PtomaYne  (y on  TVToifia, 
Leichnam)  umfafst  alle  diejenigen  Verbindungen, 
welche  bei  der  Fäulnis  tierischer  Substanzen 
oder  im  allgemeinen  der  Eiweifskörper  ent- 
stehen, oder  welche  im  pathologisch  affizierten 
lebenden  Organismus  auftreten.  Als  Leu- 
komaine (von  l€vxdificc^  Eiwoifs)  bezeichnet 
man     dagegen     alle     unter    normalen     Ver- 


^)  Francesco  Selmi  wurde  am  7.  April 
1817  zu  Vignola  im  ehemaligen  Herzogtum  Modena 
geboren   und  starb   daselbst  am    13.  August  18H1. 

Selmi  begann  seine  wissenschaftliche  Laufbahn 
als  Lehrer  der  Chemie  am  Lyceuro  zu  Reg^rio. 
Im  Jahre  1848  wegen  Teilnahme  an  den  revolu- 
tionären Bewegungen  von  Francesco  V.  von  Mo- 
dena zum  Tode  verurteilt,  flüchtete  er  nach  Turin, 
woselbst  er  am  Convitto  Nazionale  Anstellung  als 
Lehrer  für  physikalische  Chemie  fand.  Im  Jahre 
1859  wurde  er  zum  Deputierten  an  die  „Assemblea 
Modenese**  gewählt.  Gleichzeitig  wurde  er  Kektor 
der  Universität  und  später  Generalsekretär  des 
Ministeriums  für  öffentlichen  Unterricht  im  Gou- 
vernement Farini.  Bei  der  Aufrichtung  des  König- 
reichs Italien  wurde  er  als  Abteilungschef  im 
Ministerium  des  öffentlichen  Unterrichts  nach 
Turin  berufen,  war  dann  zu  wiederholten  Malen 
Chef  des  Privatkabinetts  des  Ministers  und  wurde 
schliefslich  Studiendirektor  in  derselben  Stadt. 
Im  Jahre  1867  ging  er  als  Professor  der  phar- 
maceutischen  und  gerichtlichen  Chemie  an  die 
Universität  Bologna,  welche  Stellung  er  bis  zu 
seinem  Tode  bekleidete.  In  der  Zeit,  in  welcher 
Selmi  sich  nicht  mit  Experimental-Untersuchungen 
beschäftigen  konnte,  so  besonders  während  seiner 
Thätigkeit  als  Studiendirektor,  lag  er  litterarischen 
Studien  ob,  unter  denen  hier  besonders  an  den 
im  Jahre  1857  veröffentlichten  „Favoleggia- 
tore"  und  an  die  im  Jahre  J8()5  publizierten 
„Chiose  anonime  alla  prima  cantica 
della   Divina   Commedia"  erinnert  sein  mag. 

Ungemein  zahlreich  sind  die  dem  Gebiete  der 
Chemie  angehörenden  Arbeiten  Selmi' s.  Von 
den  bedeutendsten  seien  hier  erwähnt:  die  zahl- 
reichen Untersuchungen  über  Schwefel;  ferner 
jene  über  die  Quecksüberoxychloridverbindungen; 
über  die  Isomerie  des  Mercurijodides ;  über  die 
Einwirkung  des  Natrium-  und  Ammoniumjodides 
auf  Calomel;  über  die  Einwirkung  des  Labfer- 
mentes bei  der  Milchgerinnung;  über  die  Ge- 
rinnung des  Blutes;  weiterhin  seine  Monographie 
über  die  Krystallisierbarkeit  der  Matriumsulfat- 
lösung  (Turin  1851);  seine  Abhandlung  über  Milch 
(1850);    Sur  une  nouvelle  combinaison 


du  Mercure  (in  Verbindung  mit  Sobrero, 
Compt.  Rend.  8S  (1851);  über  das  Berliner  Blau 
u.  8.  w.  Auf  dem  Gebiete  der  gerichtlichen 
Chemie  liegen  von  Selmi  besonders  aus  den 
Jahren  1871 — 1881  viele  interessante  Beobacht- 
ungen vor;  so  u.  a.  über  den  Nachweis  des  Arsens 
und  der  giftigen  Metalle  im  Allgemeinen;  über 
die  Reinigung  des  Zinks;  über  den  Nachweis  des 
Phosphors;  über  die  Haeminkrystalle  u.  s.  w. 
Eine  wichtige  Neuerung  in  seinem  Unterrichte 
war  die  darin  zur  Geltung  gebrachte  gröfsere 
Berücksichtigung  und  Entwickelung  der  Toxi- 
kologie. 

Die  bedeutendsten  Arbeiten  Selmi's  sind  jedoch 
jene  über  die  Ptomaine:  Untersuchungen, 
welche  der  physiologischen  Chemie  ein  neues 
Arbeitsfeld  eröffnet  haben. 

Endlich  sei  noch  an  seine  Untersuchungen  über 
die  reduzierende  Wirkung  des  Schimmelpilzes  auf 
Arsen  Verbindungen  erinnert,  welche  in  ihren 
Resultaten  später  auch  von  anderen  Forschem 
bestätigt  worden  sind. 

Auch  den  diastatischen  Gärungen  schenkte  Selmi, 
und  zwar  mit  Erfolg,  seine  Auifmerksamkeit:  war 
er  es  doch,  der  zuerst  das  im  Milchsaft  der  Feigen 
vorhandene  wirksame  Prinzip  auffand,  welches 
die  Milch  sofort  zum  Gerinnen  bringt.  Selmi  be- 
zeichnete dasselbe  —  eine  neutrale  eiweifsartige 
Substanz  —  mit  dem  Namen  „Z  i  c  h  e  a  s  i  a". 

Von  gröfseren  wissenschaftlichen  Publikationen 
Selmi's  sind  zu  nennen:  einige  Handbücher  „über 
Vergoldung  und  Versilberun g",  auch 
ins  Französische  übersetzt;  l'Annuario  chi- 
mico  italiano  (1845  — 1846);  Principii 
elementari  di  chimica  minerale  (Turin, 
1850—1856);  Principii  elementari.  di 
chimica  o  rgani  ca  (Turin,  1851);  die  Über- 
setzung des  „Traite  de  Chimie"  von  Reg- 
nault,  4  Bände  und  der  „Chemischen 
Briefe"  von  Liebig;  Del  vino  e  sue  fal- 
sificazioni  (Turin,  1880)  und  endlich  vor 
allem  die  Enciclopedia  di  Chimica  scien- 
tifica  ed  industriale  (Turin,  1868—1881), 
11  Bände  nebst  je  einem  „Supplemente  und 
Complemento«. 
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hältnissen  im  Organismus  sich  vorfindenden 
Basen. 

Der  von  Brieger  gemachte  Vorschlag:  die 
Bezeichnung  ^Ptomal'ne^  nur  auf  alle 
nicht  giftigen  hasischen  Verbindungen  an- 
zuwenden, die  giftigen  Basen  hingegen  als 
„Toxine"  zu  unterscheiden,  bietet  keine 
praktischen  Vorteile.  Eine  derartige  Unter- 
scheidung ist  auch  insofern  unhaltbar  geworden, 
als  der  Bezeichnung  „Toxin"  gegenwärtig 
eine  andere  Bedeutung  beigelegt  wird.  Diese 
Bezeichnungsweise  ist  daher  auch  nicht  zu 
allgemeiner  Annahme  gelangt.  Die  Unter- 
suchung der  im  tierischen  Organismus  auf- 
tretenden basischen  Verbindungen  ist  mit  be- 
deutenden Schwierigkeiten  verknüpft.  Das 
Studium  derselben  ist  gleich  wichtig  für  die 
gerichtliche  Chemie,  wie  für  die  Erkenntnis 
der  im  tierischen  Organismus  sich  abspielenden 
Prozesse;  wie  auch  endlich,  und  zwar  viel- 
leicht nicht  in  letzter  Linie,  für  die  Symptomato- 
logie und  Diagnostik  ansteckender  Krank- 
heiten. 

Eine  umfassende  Behandlung  der  Ptomaiue 
würde  sonach  neben  dem  Chemismus  auch 
die  Berücksichtigung  des  physiologischen  und 
pharmakologischen  Verhaltens  dieser  Basen 
erfordert  haben.  Wenn  hiervon  in  dem  vor- 
liegenden Werke  trotzdem  Abstand  genommen 
und  die  Besprechung  der  Ptoma'ine  auf  die 
Erörterung  ihres  chemischen  Verhaltens  be- 
schränkt wurde,  so  war  dies  durch  den 
Charakter  des  Werkes  geboten.  Das  Studium 
der  Chemie  der  Ptomaino  wird  aber  auch  für 
den  in  dieser  Richtung  arbeitenden  Arzt  nicht 
ohne  Nutzen  sein,  denn  die  gründliche  Kenntnis 
des  chemischen  Verhaltens  dieser  Körper  be- 
fähigt allein  zu  erfolgreichem  Schaffen  auf 
diesem  Gebiete. 

Geschichtlicher  Überblick.  —  In  den 

Jahren  1870  und  1871  isolierte  F.  Selmi  ge- 
legentlich einiger  nach  der  Stas-Otto'schen 
Methode  ausgeführten  gerichtlich-chemischen 
Untersuchungen  aus  menschlichen  Eingeweiden 
basische  Verbindungen,  welche  sämtliche  all- 
gemeine Alkaloidreaktionen  gaben,  ohne  dafs 
es  jedoch  möglich  war,  sie  mit  einem  der  be- 
kannten Pflanzenalkaloide  zu  identifizieren. 
Dies  führte  ihn  zu  der  Vermutung,  dafs  es 
sich  um  Substanzen  handele,  welche  im 
Organismus  selbst  entstehen,  aber  die  Re- 
aktionen der  sog.  Alkaloide  geben. 

Kurze  Zeit  später  —  in  den  Sitzungen  vom 
26.  Januar  und  1.  Februar  1872  —  legte  Selmi 
der  Akademie  der  Wissenschaften  zu  Bologna 


seine  erste  diesbezügliche  Abhandlung :  „Ober 
das  Vorkommen  von  natürlichen  alka- 
loidalen  Substanzen  in  frischen  und 
gefaulten  Eingeweiden"  vor,  welche  im 
Auszug  in  der  Gazz.  chimic.  1872,  S.  584  er- 
schienen ist. 

Im  weiteren  Verfolg  seiner  Untersuchungen 
gelang  es  Selmi,  Ptomaine  nicht  nur  aus 
Leichen,  bei  denen  der  Verdacht  einer  Ver- 
giftung vorlag,  sondern  auch  aus  solchen  von 
Personen  zu  isolieren,  welche  eines  natür- 
lichen Todes  und  ohne  vorhergegangenen  Ge- 
nufs  von  Medikamenten  gestorben  waren.  In 
derselben  Weise  vermochte  Selmi  aus  ge- 
faulten Magen  alkaloidale  Substanzen  zu  iso- 
lieren. 

Nachdem  damit  das  Vorkommen  von  Ver- 
bindungen alkaloidalen  Charakters  in  gefaulten 
tierischen  Organen  mit  Sicherheit  nachgewiesen 
war,  legte  sich  Selmi  die  Frage  vor:  „Sind 
diese  Basen  lediglich  als  Produkte  der  Fäulnis 
aufzufassen  oder  aber,  waren  dieselben  bereits 
in  den  normalen  Organen  vor  der  Fäulnis 
vorhanden?"  Der  Versuch  entschied  im  letz- 
teren Sinne.  Bei  vergleichsweisor  Untersuchung 
frischer,  nicht  gefaulter  Magen  gelang 
es  Selmi,  auch  aus  diesen  Substanzen  zu 
isolieren,  welche  Reaktionen  auf  Alkaloide 
gaben,  und  ebenso  liefsen  sich  solche  aus 
Alkohol  gewinnen,  welcher  zur  Aufbewahrung 
anatomischer  Präparate  gedient  hatte.  Das 
die  bei  Verwendung  von  frischen  Magen  be- 
obachteten Reaktionen  nicht  auf  die  eine  oder 
andere  der  bekannten  Muskelbasen:  Tyrosin, 
Leucin,  Glykokoll,  Kroatin  oder  Kreatinin 
zurückzuführen  waren,  ergab  sich  aus  dem 
diflfereuten  Verhalten  dieser  letzteren  gegen  die 
allgemeinen  Alkaloidreagentien :  Jod- Jodkalium, 
Phosphomolybdänsäure,  Goldchlorid   u.    a.  m. 

Endlich  führte  Selmi  noch  den  Nachweis, 
dafs  selbst  im  Mehl  und  Brot  ein  Körper 
vorkommt,  welcher  mit  Jod-Jodwasserstoflf- 
säure,  Pikrinsäure,  Tannin,  Kalium-Mercuri- 
jodid  u.  a.  m.  Niederschläge  giebt.^)  Dafs 
Selmi  sofort  die  Tragweite  und  Bedeutung 
seiner  Beobachtungen  für  die  gerichtliche 
Chemie  erkannte,  geht  sowohl  aus  seinen  be- 
züglichen Hinweisen  auf  die  mögliche  Ver- 
wechselung derartiger  Verbindungen  mit  giftigen 
Alkaloideu,  wie  auch  daraus  hervor,  dafs  alle 
seine  folgenden  Untersuchungen  in  erster  Linie 
auf  dieses  Moment  gerichtet  waren.  Die  Re- 
sultate seiner  ersten  Arbeit  lassen  sich  sonach 
folgender mafseu  zusammenfassen: 

1.  Unter  den  Fäulnisprodukten  kommen 
alkaloidale    Substanzen    vor,    welche   mit  den 


*)  8.  die  cit.  Abhandlung,  S.  16. 
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bekannten     Alkaloiden     verwechselt     werden 
können. 

2.  Auch  Stoffe,  welche  nicht  durch  Zer- 
setzungsvorgänge irgend  welcher  Art  verändert 
sind,  wie  frische  Magen,  Mehl  und  Brot, 
können  Substanzen  enthalten,  welche  die  all- 
gemeinen Alkaloidreaktioneu  geben. 

3.  Diese  alkaloidalen  Verbindungen  sind 
verschieden  von  den  gewöhnlichen  Fleischbasen: 
Kreatin,    Kreatinin,  Tyrosin,  Glykokoll  u.  a. 

Diese  Verbindungen  alkaloidalen  Charak- 
ters belegte  Selmi  mit  dem  Gesamtnamen: 
Ptomaine. 

Vor  dieser  ersten  Veröffentlichung  Selmi's 
waren  nur  einige  vereinzelte  und  aufserdem 
auch  unvollkommene  Beobachtungen  bekannt 
geworden,  welche  sich  auf  das  Vorkommen 
von  Basen  in  gefaulten  Stoffen  bezogen.  „Man 
legte  denselben  daher  auch  so  wenig  Be- 
deutung bei,  bezw.  schenkte  ihnen  so  wenig 
Glauben,  dafs  bis  zum  Jahre  1872  jede  giftig 
wirkende,  alkaloidalo  Substanz,  welche  im  Ver- 
laufe einer  gerichtlich-chemischen  Untersuchung 
nach  den  klassischen  Extraktionsmethoden  iso- 
liert worden  war,  als  während  des  Lebens 
absichtlich  —  sei  es  als  Medikament,  sei  es 
in  verbrecherischer  Absicht  —  in  den  Körper 
eingeführt,  betrachtet  wurde."  ^ 

Aufser  den  in  den  „Atti  della  R.  Accad. 
dello  Scienze  di  Bologna  e  dei  Lincei'* 
und  in  der  „Gazz.  Chimic.  ital."  von 
1872 — 1881  niedergelegten  gröfseren  Arbeiten  -) 
veröffentlichte  Sclmi  noch  folgende  kleinere 
Abhandlungen  über  die  Ptomame: 

Nuovo  processo  generale  per  la  ri- 
cerca  dello  sostanzo  venefiche  e  studii 
di  tossicologia  (Bologna,  Zaunichelli,  1875); 

Sülle  ptomaine  od  alcaloidi  cada- 
verici  (Ibid.  1878); 

Sülle  ptomaine  e  loro  importauza 
(Ibid.  1878); 

Memorie  sopra  argomenti  tossicolo- 
gici  Ubid.   1878); 

Ptomaine  od  alcaloidi  cadaverici.  — 

Ptomaine  e  prodotti  analoghi  di 
certe  malattio  in  correlazione  colla 
modicina  legale  (Bologna,  Zanuichelli  1881). 

Interessant  ist  die  Thatsache,  dafs  nach 
den  ersten  Veröffeniliclnmgen  Selmi's  auch 
von  verschiedenen  anderen  Seiten  über  analoge, 
vor  Jahren  gemachte  Beobachtungen  berichtet 


')  Gautier,  Compt.  Rend.  »4  (1H82),  S.  1119. 

*)  8.  das  Verzeichnis  im  Artikel  „Ptomaine" 
der  Enciclop.  Chim.  (Suppl.  e  Compl.  vol.  III). 

»)  B.  B.  7  (1874),  S.  1491. 

♦)  Zeitschr.  f.  Chem.  u.  Pharm.  18t;r.,  8.  348; 
Med.  Times  and  Gaz.,  J86t>  und  Schmidt's  Jahrb. 
182  (186(3). 


wurde;  nur  hatten  einige  der  betreffenden 
Autoren  bis  dahin  unterlassen,  ihre  seinerzeit 
gemachten  Beobachtungen  zu  veröffentlichen. 
So  wies  Dupre*)  darauf  hin,  dafs  er  zu- 
sammen mit  Bence  Jones  ^)  das  Vorkommen 
einer  alkaloidalen  Substanz  in  sämtlichen 
Teilen  dos  tierischen  Körpers  nachgewiesen 
habe,  welche  er,  mit  Rücksicht  auf  die  dem 
Chinin  sehr  ähnliche  blaue  Fluorescenz  ihrer 
schwefelsaueren  Lösung,  als  animalisches 
Chinoidin  bezeichnet  hatte. 

Im  Jahre  1870  hatte  Helm  eine  dem  Coniin 
ähnliche  Substanz  aus  den  Organen  eines 
Mannes  isoliert,  den  man  durch  das  Rhizom 
des  Wasserschierlings  vergiftet  glaubte;  nach 
R.  Otto  ^)  ist  es  möglich,  dafs  diese  Substanz 
nichts  anderes  war,  als  das  ölige  und  flüchtige 
Produkt  eines  bestimmten,  schon  von  ver- 
schiedenen Beobachtern  beschriebenen  Fäulnis- 
prozesses und  welches  Hager  als  Sep ticin 
bezeichnet  hatte. 

Im  Jahre  1856  begann  Panum  die  Unter- 
suchung des  sog.  Fäulnisgiftes,  über  die 
er  ausführlich  in  einer  im  Jahre  1876  ver- 
öffentlichten Abhandlung  berichtete,  ohne  je- 
doch, obwohl  die  Arbeiten  Selmi's  bereits 
bekannt  waren,  darin  basischer  Verbindungen 
Erwähnung  zu  thun.  Über  das  Fäulnisgift 
vergl.  weiter  unten  S.  592. 

Eine  im  Jahre  1860  von  Calvert®)  gemachte 
Angabe,  nach  der  aus  faulenden  Fischen  der 
Stickstoff,  Phosphor  und  Schwefel  in  Form 
flüchtiger  Alkaloide  entweichen  sollte,  ist  durch 
spätere  Untersuchungen  widerlegt  worden. 

Caillot  und  Ritter')  erhielten  im  Jahre  1869 
gelegentlich  der  gerichtlich- chemischen  Unter- 
suchung eines  Magen-  und  Darm-Inhaltes  nach 
dem  Stas'schon  Verfahren  einen  gelblichen, 
öligen  Ätherrückstand  von  neutraler,  bezw. 
kaum  alkalischer  Reaktion  und  bitterem, 
scharfem  Geschmack,  welcher  in  angesäuertem 
Wasser  löslich  war  und  sämtliche  allgemeinen 
Alkaloidreaktioneu  gab. 

Kurze  Zeit  später  berichteten  Ritter  und 
Schlagdenhauffen  ^)  —  ebenfalls  anläfslich  einer 
forensen  Ihitcrsuchung,  bei  der  es  sich  um 
einoVergiftung  durchKaliumarseniat  handelte  — 
über  eine  in  dem  Magen-Darminhalt  des  Ver- 
gifteten in  ziemlicher  Menge  gefundene  ölige 
Flüssigkeit  von  scharfem  und  an  Orangen- 
blätter   erinnerndem     (Jeruche,     welche     mit 


^}  Anleit.  z.  Ausmittel,  der  Gifte,   1875,   S.  69. 
•)  Rep.  de  Chim.,  1860. 

')  Gorup-Besanez,    Trait6    de    Chim.    physiol., 
1878,  2,  S.  483. 
«)  Ibid.  S.  483. 
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Tannin,  Natriurophosphomolybdat,  Jod-Jod- 
kalium und  Kalium- Mercurijodid  Niederschläge 
gab.  Bei  analoger  Behandlung  frischer  Orangen- 
blättor  wollen  die  genannten  Autoren  einen 
Räckstand  erhalten  haben,  der  in  seinem  Ver- 
balten völlig  dem  ans  den  Coutentis  isolierten 
glich  (V!). 

Im  Jahre  1868  beobachtete  Oser  die  Ent- 
stehung eines  Aikaloides,  als  er  reiucn  Zucker 
durch  Sauerteig  vergären  liefs  (s.  S.  580). 

Schwanert  ^)  isolierte  nach  der  Stas- 
Otto'schen  Methode  aus  den  gefaulten  Organen 
eines  plötzlich  verstorbeneu  Knaben  ein  flüch- 
tiges Alkaloid,  welches  sowohl  wegen  seiner 
grofsen  Flüchtigkeit,  wie  auch  wegen  des  ihm 
eigentümlichen  Geruches  weder  als  Couiin, 
noch  als  Nicotin  angesprochen  werden  konnte. 
Die  von  Schwanert  gehegte  Vermutung:  dafs 
die  betreffende  Base  ein  in  den  Organen  selbst 
entstandenes  Fäulnisprodukt  sei,  fand  ihre 
Bestätigung  bei  der  vergleichenden  Unter- 
suchung nicht  verdächtiger  und  in  voller 
Fäulnis  begriffener  Teile  (Milz,  Leber  und 
Eingeweide)  desselben  Leichnams.  Auch  aus 
diesen  letzteren  gewann  er  die  gleiche  Base: 
eine  sehr  flüchtige,  ölige,  stark  alkalisch  rea- 
gierende Flüssigkeit  von  eigentümlichem,  an 
Propylamin  (?)  erinnerndem  Geruch  und 
bitterem  Geschmack,  deren  Chlorhydrat  zer- 
fliefsliche  Krystalle  bildete. 

Ähnliche  Beobachtungen  wurden  in  den 
darauffolgenden  Jahren :  1874  von  Gude,  Brix, 
Eisner  und  Hager  und  1875  von  Oldekop  ge- 
macht.-) Ebenso  hatten  Roersch  und  Fafs- 
bender  *)  bereits  im  Jahre  1871  gelegentlich 
einer  gerichtlich-chemischen  Untersuchung  aus 
der  Leber,  Milz  und  den  Niereu  nach  dem 
Stas-Otto'schen  Verfahren  eine  basische  Ver- 
bindung isoliert,  welche  sämtliche  allge- 
meinen Alkaloidreaktionen  gab.  Die  genann- 
ten Autoren  führen  die  Entstehung  derselben 
auf  die  Leber  zurück ;  die  erste  Veranlassung 
zur  Veröffentlichung  dieser  Resultate  war  auch 
in  diesem  Falle  die  Abhandlung  Selmi's  über 
die  Ptomal'ne. 

R.  Otto  (1.  c.)  berichtet  über  einen  im 
Jahre  1874  vorgekommenen  Fall,  wo  zwei  er- 
fahrene Chemiker  nach  der  Stas- Otto 'scheu 
Methode  in  dem  Leichnam  des  unter  ver- 
dächtigen Symptomen  verstorbenen  Bäckers 
Krebs  ein  Alkaloid  fanden,  welches  sie  für 
Coniin    erklärten;    während    Otto    selbst    in 


Obereinstimmung  mit  anderen  hinzugezogenen 
Experten  auf  Grund  der  von  ihm  ausgeführten 
Gegenexpertise  sich  nur  dahin  auszusprechen 
berechtigt  hielt  „dafs  er  in  den  verdächtigen 
Organen  eine  flüchtige  und  giftige  Flüssigkeit 
gefunden  habe,  weiche  die  allgemeinen  Eigen- 
schaften der  Alkaloide  besafs  und  eine  ge- 
wisse Ähnlichkeit  mit  Coniin  und  Nicotin 
zeigte,  ohne  jedoch  mit  der  einen  oder  ande- 
ren dieser  Basen  identisch  zu  sein". 

Auch  Selmi,  wie  Marquart  und  Gautier  be- 
obachteten des  öfteren  das  Vorkommen  einer 
dem  Coniin  ähnlichen  Base. 

Später  wurde  dieses  sog.  Leicheuconiin 
von  Leo  Liebermann  *)  bei  der  Untersuchung 
eines  gefaulten  Magens  nach  der  Stas- Otto 'sehen 
Methode  wieder  aufgefunden,  unterschied  sich 
jedoch  von  der  natürlichen  Base  in  zwei 
Hauptpunkten :  es  war  nicht  flüchtig  und  nicht 
giftig,  gab  jedoch,  wie  Brieger  betont,  sämt- 
liche Reaktionen  des  Coniins. 

Auch  H.  V.  Gelder  *)  isolierte  nach  der  Stas- 
Otto 'sehen  Methode  aus  zwei  Leichen  alkaloidale 
Substanzen,  welche  in  ihren  Reaktionen  mit 
dem  von  Liebermaun  beobachteten  Körper 
übereinstimmten,  ohne  jedoch  volle  Überein- 
stimmung mit  einem  der  bekannten  Alkaloide 
zu  zeigen. 

Zuelzer  und  Sonnenschein^)  gewannen  aus 
verschiedenen,  der  Berliner  Anatomie  entstam- 
menden Präparaten,  wie  aus  eigens  durch 
Faulenlassen  von  Muskelgewebe  in  Wasser  und 
an  einem  warmen  Orte  dargestellten  Versuchs- 
objekten eine  basische,  als  Ptomatropin 
unterschiedene  Verbindung,  welche  in  ihrem 
Verhalten  grofse  Ähnlichkeit  mit  Atropin,  bezw. 
Hyoscyamin  zeigte.  Mit  Kaliumdichromat  und 
Schwefelsäure  gab  dasselbe  den  gleichen 
charakteristischen  Geruch,  wie  er  mit  Atropin 
auftritt. 

Aebi  und  Schwarzen bach')  extrahierten  aus 
verschiedeneu  Teilen  einer  Leiche  vermittels 
Alkohol  und  Salzsäure  eine  sehr  giftige  Sub- 
stanz; jedoch  fehlen  in  der  betreffenden  Mit- 
teilung nähere  Angaben,  ob  eine  Identifizierung 
mit  einem  bekannten  Alkaloid  möglich  ge- 
wesen ist. 

Steuhouse®)  wies  unter  den  Fäulnisprodukten 
das  Auftreten  flüssiger  Alkaloide  nach,  ohne 
aber  ihre  Natur  näher  festzustellen. 

Mourson  und  Schagdenhauffen  ®)  fanden  ein 
Ptomain  in  der  menschlichen  Amniosflüssigkeit. 


*)  B.  B.  7  (1874),  S.  1332. 
3)  8.  Otto,  1.  c. 
»)  B.  ß.  7  (1«74),  S.  1064. 
*)  B.  B.  0  (1876),  S.  152. 
*)  Arch.  der  Pharm.  214  (1879),  8.  331;    Ref. 
Jamresber.  f.  Cham.,  1879. 

Oiartiehl,  Alkaloide. 


ö)  Berl.  Klin.  Wochenschr.  1869,  S.  121  und  Otto, 
Anleit.  z.  Ausmittel,  der  Gifte,  6.  Aufl.,  1883,  S.  100. 

'j  Ilusemann,  Handb.  der  Toxikol,  Berlin,  1867; 
Suppl.-Band    S.  16. 

»)  Ann.  Chem.  Pharm.  72  (1849),  S.  86. 

»J  Corapt.  Rend.  95  (1882),  S.  793. 
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Diesen  und  zahlreichen  ähnlichen  Beob- 
achtungen, welche  in  den  ersten  Publikationen 
über  Ptomaine  Erwähnung  gefunden  haben/) 
wurde  anfangs  selbst  vom  gerichtlich-chemi- 
schen Standpunkte  aus  nur  geringe  Bedeutung 
beigelogt.  So  z.  B.  erschien  Dragendorffs 
Anleitung  zur  Ausmittelung  der  Gifte  *)  — 
mit  Ausnahme  einer  kurzen  Notiz  ttber  das 
Fäulnisgift  auf  S.  395  —  noch  ohne  jegliche 
Berücksichtigung  derselben,  obwohl  viele  von 
ihnen  schon  den  Jahren  vor  1870  angehören. 

Die  vorerwähnten  Beobachtungen  sind  nur 
geeignet,  die  Untersuchuugsresultate  Seluii's 
zu  bestätigen  und  thun  seiner  wissenschaft- 
lichen Priorität  der  Entdeckung  der  Ptomaine 
keinerlei  Abbruch.  Selmi  erst  führte  den 
Nachweis  ihres  wahren  basischen  Charakters, 
untersuchte  ihre  verschiedenen  Entstehungs- 
bedinguugen,  erkannte  ihre  Gegenwart  auch 
in  frischen  tierischen  Stoffen  und  bewies  ihre 
Bedeutung  für  die  Toxikologie  und  im  An- 
schlufs  hieran  für  die  Medizin.  Zwar  gelang 
es  ihm  nicht,  die  eine  oder  die  andere  dieser 
Verbindungen  in  analysenreiner  Form  zu 
isolieren,  jedoch  mufs  man  dabei  berücksich- 
tigen, dafs  die  Mittel,  über  die  er  verfügte, 
äufserst  geriugo  waren.  In  späteren  Arbeiten 
erbrachte  er  indes  den  Nachweis  für  die 
simultane  Entstehung  zahlreicher  Ptomaine 
und  zeigte  die  Möglichkeit  ihrer  Trennung 
durch  geeignete  Lösungsmittel.^) 

Bald  nach  den  ersten  Veröffentlichungen 
Selmi's  wurden  zahlreiche  analoge  Beobacht- 
ungen in  Italien,  wie  auch  im  Auslande  ge- 
macht, so  z.  B.  von  Albertoni  und  Lussana,*) 
Moriggia  und  Battistiui,*)  Folice  Lussana 
(Mailand  1875)  u.  A.  Ebenso  beobachtete 
Pateruo®)  beim  Verarbeiten  menschlicher  Ein- 
geweide nach  der  Stas-Otto'schen  Methode  das 
Auftreten  alkaloidaler  Substanzen.  Ferner 
gelang  es  demselben  Autor,  auch  aus  Stroh 
eine  Substanz  zu  extrahieren,  welche  die  all- 
gemeinen Eigenschaften  der  Alkaloide  besafs. 

Spica  ' )  hatte  Gelegenheit,  eine  Flüssigkeit 
zu  untersuchen,    welche   von  einer  an  Extra- 


Uterinschwangerschaft  leidenden  Frau  her- 
rührte. Ein  nach  erfolgter  Geburt  infolge 
eingetretener  Hämorrhagie  in  die  Unterleibs- 
höhlungen  stattgehabter  Blutergufs  hatte  eine 
purulente  Bauchfellentzündung  veranlafst, 
welche  eine  operative  Entfernung  der  Exsu- 
date nötig  machte.  Bei  der  Untersuchung 
dieser  letzteren  nach  der  Dragendorff'sehen 
Methode  erhielt  Spica  mit  den  verschiedenen 
Lösungsmitteln  (Benzol,  Chloroform,  Amyl- 
alkohol etc.)  Auszüge,  deren  Vordampfungs- 
rückstände  sämtlich,  wenn  auch  in  etwas  ver- 
schiedener V^eise,  die  allgemeinen  Reaktionen 
der  Alkaloide  gaben. 

Patemö  und  Spica®)  haben  ferner  den 
Nachweis  geführt,  dafs  auch  frischem  nor- 
malem Blut,  wie  frischem  Hühnereiweifs  durch 
die  vorgenannten  und  andere  liösungsmittel 
Substanzen  entzogen  werden,  welche  die  näm- 
lichen Reaktionen  geben,    wie    die  Ptomaine. 

In  gleicher  Weise  haben  Guareschi  und 
Mosso  ^)  dargethan,  dafs  sich  frischem  mensch- 
lichen Gehirn,  wie  auch  ganz  frischem  Rind- 
fleisch giftige,  alkaloidalo  Substanzen  entziehen 
lassen,  deren  Wirkungsweise  der  des  Curare 
gleicht. 

Ebenso  gelang  es  Schlagdenhauffen,  ^^)  aus 
Austern  (Ostrea  edulis)  und  aus  Bohrmuschein 
(Pholas  dactylus)  Ptomaine  zu  isolieren,  welche 
sich  durch  ihre  specifische,  wenn  auch 
nicht  tötliche  Wirkungsweise  auf  Frösche  aus- 
zeichneten. 

Endlich  liegt  noch  von  Giannetti  und 
Corona^ ^)  eine  ausführliche  Beschreibung  der 
Eigenschaften  und  Wirkung  verschiedener 
Ptomaine  vor,  welche  dieselben  ebenfalls  ge- 
legentlich einer  gerichtlich-chemischen  Unter- 
suchung zu  beobachten  Gelegenheit  hatten. 

Nachdem  somit  die  Existenz  der  Ptomaine 
festgestellt  war,  wendete  sich  Selmi  der  Er- 
forschung ihrer  Bildungsbedingungen  zu  und 
zwar  hegte  er  von  Anfang  an  die  Vermutung, 
dafs  dieselben  Zerfallsprodukte    der    Eiwcifs- 

stoflfe  seien.  *'0 

Nachdem    er   in    einer   Notiz    „Über    die 


^)  Oeffinger ,  Die  Ptomaine  oder  Ca- 
daver;. Alkaloide,  Wiesbaden,  1885 ;  Will- 
gerodt,  Über  Ptomaine  (Cadaver-Al- 
k  a  1  o  i  d  e) ,  Freiburg,  1882 ;  Guareschi,  E  n  c  i  - 
clop.  Chim.  (Suppl.  e  Compl.  1882)  8, 
Artikel  Ptomaine;  ßrieger,  Untersuchungen 
über  Ptomaine;  Victor  C.  Vaughan  und 
Fr.  Novy,  Ptomai'nes,  Leucomai'nes  and 
bacterial  Proteids  or  the  chemical 
factors  in  the  causation  of  diseasee, 
Philadelphia,  J8bö;  die  2.  Aufl.  dieses  letzter- 
wähnten Werkes  erschien  im  Jahre  1891. 

*)  Französ.  Ausgabe,  1873. 

'j  Atti  della  R.  Acc.  dei  Lincei,  1876. 


*)  Sul  criterio  fisiologico  nelle  perizie  chimico- 
legali,  Padua,  1874. 

■'•)  Äcc.  dei  Lincei,  1874  und  Gazz.  chim.  5 
(1875),  S.  472  und  6  (1876),  S.  :U9. 

ö)  Gazz.  chim.  ital.  5  (1875),  S.  350. 

')  Gazz.  chim.  ital.  10  (1880). 

ö)  Atti  della  R.  Acc.  dei  Lincei,  1832. 

^)  Ricerche  suUe  sostanze  estratte  da  organi 
animali  freschi  e  putrefatti,  Acc.  delle  Scienze  di 
Torino,  1882. 

»«)  Journ.dePharm.etdeChim.[5]6(1882),S.  126. 

*')  Mem.  dell'  Acc.  delle  Scienze  dell*  Istituto 
di  Bologna  [4]  1  (1880),  S.  689. 

*2)  Mem.  Acc.  di  Bologna,  1877. 
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Entstehung  der  giftigen  Alkaloide  in 
Leichen"  *)  ihre  Bildung  in  diesen  erörtert 
hat,  schliefst  er  folgende  weitere  Betrachtungen 
an :  „Es  steht  zu  vermuten,  dafs  eine  ähnliche 
Bildung  giftiger  Alkaloide,  wie  sie  bei  der 
Fäulnis  der  EiweifsstofTe  zu  beobachten  ist, 
auch  im  lebenden  tierischen  Organismus  vor- 
kommt, sobald  durch  gewisse  Einflüsse  in  ein- 
zelneu Organen,  bezw.  in  der  Blutflüssigkeit 
oder  in  anderen  Sekreten  mehr  oder  minder 
tief  greifende  Veränderungen  herbeigeführt 
werden.  Es  kommt  alsdann  zu  jenen  ge- 
fährlichen Autointoxikationen  mit  oftmals  töt- 
lichem  Verlauf."  Bei  dieser  Gelegenheit 
weist  Selmi  auch  darauf  hin,  dafs  bereits 
Armand  Gautier  in  seiner  Chimie  appliquee 
ä  la  Physiologie  „ihrem  Charakter  nach 
noch  unbekannte  organische  Alkalien  erwähnt, 
welche  in  geringer  Menge  und  in  Verbindung 
mit  gleichzeitig  sich  bildenden  Fettsäuren  unter 
den  Produkten  der  Eiweifsfäulnis  auftreten." 
Später,  in  einem  im  Juni  1881  an  das  Journal 
d' Hygiene  gerichteten  Briefe,  erklärte  dann 
Selmi  nochmals  ausdrücklich  „dafs  das  Vor- 
kommen von  Alkaloiden  unter  den  Produkten 
der  Eiweifsfäulnis  zuerst  von  Gautier  beob- 
achtet worden  sei,  dafs  derselbe  jedoch  damals 
seiner  Beobachtung  keine  grofse  Bedeutung 
beigelegt  zu  haben  scheint."  Allerdings  enthält 
der  von  Gautier  im  Dictionnaire  von  Wurtz, 
11,  S.  1226  veröffentlichte  Artikel  „Fäulnis" 
etwas  genauere  Angaben  über  die  Fäulnisbasen, 
wie  über  ihre  Bedeutung  für  die  gerichtliche 
Chemie.  Jedoch  vermifst  man  darin  jeglichen 
Hinweis  auf  die  bereits  vor  1876  —  dem  Er- 
scheinungsjahre des  besagten  Artikels  von 
Gauticr  —  und  lange  vor  dessen  Arbeiten 
bekannt  gewordenen,  damals  schon  zahlreichen 
Untersuchungen  Selmi's. 

Hierzu  sei  noch  erwähnt,  dafs  diese  ersten 
Beobachtungen  Gautier's  ^)  selbst  von  Schtitzen- 
berger  in  seinem  im  Jahre  1875  erschienenen 
Werke:  „Les  formen tations"  unbeachtet 
blieben;  die  daselbst  auf  S.  185  gegebene 
Beschreibung  der  Fäulnisprodukte  enthält  — 
mit  Ausnahme  einiger  Notizen  über  Äthylamin, 
Trimethylamin  und  Amylamiu  keinerlei  Hin- 
weis auf  unter  denselben  beobachtete  Alka- 
loide. Abgesehen  von  dem  im  Jahre  1873 
erschienenen  Handbuch  der  physiologischen 
Chemie,  in  dem,  nebenbei  bemerkt,  das  Vor- 


»)  Ibid.  1878. 

")  Traite  de  Chira.  physiol.  1874,  1,  S.  253. 
*J  Comptes  Kendus  du  Congrös  d'Hygiene,  Paris, 
tome  II. 

*)  Äiem.  Bopra  argem,  tossicol,   Bologna,  1878. 

*J  Ann.  d'Hygiene,  1880. 

•jDie   Ptomaine  und   ihre   ßedeut- 


kommen  von  Alkaloiden  unter  den  Fäulnis- 
produkten der  Eiweifskörper  auch  nur  ge- 
streift wird,  hat  Gautier  bis  zum  Jahre  1878 
keinerlei  diesbezügliche  Arbeit  veröffentlicht. 
Noch  im  Jahre  1878  äufserte  sich  Gautier 
dahin,  dafs  die  Ptomaine  als  dem  Coniin  und 
Muscarin  nahe  verwandte  Verbindungen  an- 
zusprechen seien. '^.^  Jedoch  darf  nicht  uner- 
wähnt bleiben,  dafs  Gautier  hinsichtlich  der 
Erforschung  der  Ptomaine  auch  die  Prioritäts- 
rechte und  Verdienste  Selmi's  offen  aner- 
kennt. Im  Journ.  d'Anatomie  et  de 
Physiologie  1881,  t.  XVII  findet  sich  von 
ihm  folgender  Passus :  „Si  je  souleve  ici  cettc 
question  d'histoire,  ce  n'cst  certes  pour  con- 
tester  en  rien  les  droits  et  les  m6rites  des 
travaux  de  Selmi.  Ses  recherches  sur  les 
alcaloides  qu'il  parvint  ä  extraire  des  pro- 
duits  cadaveriques  et  qu*il  reconnüt  ue  pas 
donner  les  reactions  des  alcaloides  jusque- 
lä  connns,  sont  la  preuve  d'une  rare  sagacite. 
Ses  premieres  observations  ont  ete,  d*ailleurs, 
uu  peu  ant^rieures  aux  miennes.  Et  quoique 
Selmi  ue  s'expliquät  pas  au  dehnt  la  forma- 
tion  des  alcaloides  qu'il  extrayait  des  produits 
putrides,  il  n'en  a  pas  moins  bientöt  saisi 
leur  origine  et  l'int^ret  toxicologique  de  cetto 
decouvcrte.  Son  nom  restera  donc  tres- 
particulierement  et  ä  hon  droit  attach^,  gräce 
h  ses  longs  et  multiples  travaux,  h  ce  chapitro 
nouveau  si important  de  la  toxicologie  moderne." 
In  den  Jahren  1878  und  1879  publizierte 
Selmi  zahlreiche  weitere  Unteräuchungen  über 
Ptomaine,  welche  er  teils  gelegentlich  statt- 
gehabter Arsen  Vergiftung  aus  Leichen,  teils 
aus  gefaulten  Eiweifsstoffen  isolierte.  In  Ver- 
bindung mit  Pesci  führte  er  ferner  eine  Reihe 
vergleichender  Untersuchungen  über  Leichen- 
alkaloide  aus,  bei  denen  es  sich  um  die 
Lösung  der  Frage  handelte,  in  wieweit  die 
Reaktionen  derselben  durch  die  Fäulnisperiode 
beeinflufst  werden.*)  In  der  gleichen  Richtung 
arbeiteten  später  Brouardel  und  Boutmy,*) 
sowie  Briegor;  während  jedoch  die  Unter- 
suchungen der  ersteren  kaum  Anspruch  auf 
wissenschaftlichen  Wert  erheben  können, 
zeichneu  sich  die  Untersuchungen  Briegers 
durch  grofse  Genauigkeit  aus.  Um  das  Be- 
kanntwerden und  um  die  Würdigung  der 
Selmi'schen  Arbeiten  in  Deutschland  hat  sich 
vor  allem  Th.  Husemann®)  durch  eine   Reihe 


ung  für  die  gerichtliche  Chemie 
und  Toxikologie,  Arch.  der  Pharm.,  210 
(1880),  S.  169;  217  (1880),  S.  327;  219  (1881), 
S.  187,  204,  415  und  424;  220  (1882),  S.  270; 
221  (1883),  S.  401  und  481,  und  222  (1884), 
S.  521;  Schmidt's  Jahrb.  18«,  S.  123  und  191, 
S.  6. 
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von  Publikationeu  verdient  gemacht,  welche 
eine  sehr  übersichtliche  Darstellung  der  ersten 
Untersuchungen  über  die  Ptoma'iue  und  be- 
sonders der  Arbeiten  Selmi^s  enthalten. 

Eine  Zusammenstellung  der  wichtigsten  Ar- 
beiten Selmi*s  gab  ferner  Jansen  in  der  Pharm. 
Zeitschr.  für  Rufs! and  vom  Jahre  1880. 
Eine  gedrängte,  von  Simon  veröffentlichte 
Obersicht  der  PtomaYne  findet  sich  ferner  in 
dem  Pharm.  Journ.  and  Trans.  1892, 
Xo.  1150,  1151  und  1154. 

Die  ersten  Untersuchungen  über  den  che- 
mischen Charakter  der  PtomaXne  datieren  aus 
dem  Jahre  1881,  wo  Gautier  und  Atard^) 
unter  den  Fäuluisprodukten  der  Makrelen 
zwei  Ptomaine  von  der  Zusammensetzung: 
C^HjjN  und  CjjH^gN  und  von  pyri  diu  artigem 
Charakter  auffanden.  Diese  Veröffentlichung 
gab  Nencki  Veranlassung  zu  dem  Hinweis, 
dafs  er  bereits  im  Jahre  1876  unter  den 
Fäulnisprodukten  mit  Pankreas  versetzter 
Gelatine  eine  Base:  CgH^jN  beobachtet  habe. 
Trotzdem  mufs  jedoch  Gautier  das  Verdienst 
zugesprochen  werden,  als  erster  die  Unter- 
suchung der  Ptomaine  zum  Zweck  der  Auf- 
klärung ihrer  Konstitution  unternommen  zu 
haben.  Demgemäfs  erscheint  auch  die  Brieger- 
sche  Behauptung:  „Die  Geschichte  der  Ptomaine 
beginne  mit  der  „Epoche  machenden"  Arbeit 
von  Nencki"^)  nicht  ganz  gerechtfertigt,  um 
so  mehr,  als  Brieger  später  selbst  bei  Be- 
sprechung der  Produkte  der  Gelatinefäulnis^) 
anführt:  „zu  von  den  Nencki'schen  völlig 
verschiedenen  Resultaten"  gelangt  zu 
sein.  Hierzu  ist  noch  zu  bemerken,  dafs  die 
Nenki'sche  Base  nur  ein  einziges  Mal  erhalten 
wurde,  sowie,  dafs  die  derselben  beigelegte 
Formel  auf  Grund  einer  einzigen  Elementar- 
analyse des  Chloroplatinates  aus  den  für  C,  H 
und  Pt  erhaltenen  Werten  abgeleitet  ist. 
Im  Jahre  1882  gelang  es  Guareschi  und  Mosso 
(l.  c),  Ptomaine  aus  gefaultem  Gehirn  nach 
der  Stas-Otto'schen  Methode  zu  isolieren,  und 
unter  Anwendung  des  von  Gautier  angegebenen 
Verfahrens  erhielten  sie  aus  reinem,  seit  fünf 
Monaten  gefaultem  Fibrin  eine  flüssige  Base: 
C^^jHj^N.  Das  Vorkommen  von  Ptomainen oder 
besser  von  Leukomainen  in  frischer  Gehirn- 
substanz hatten  die  genannten  Forscher  schon 
früher  beobachtet.  Obige  Untersuchungen  über 
das  Fibrin  gaben  Guareschi  und  Mosso  zu- 
gleich Gelegenheit,  auf  die  Mängel  des  Dragen- 
dorflT sehen  Extraktionsverfahrens  hinzuweisen.*) 


1^ 


Im  Jahre  1883  begann  Brieger  die  Ver- 
öffentlichung seiner  Untersuchungen  über  die 
verschiedenen  Ptomaine,  welche  er  aus  ge- 
faultem Fleisch,  gefaulter  Gelatine,  gefaulten 
Fischen,  menschlichen  Leichen  etc.  isoliert 
hatte.  Neben  vielen,  bereits  früher  bekannten 
Basen,  wie  Cbolin,  Neurin  gelang  es  ihm,  ans  den 
diversen  Fäulnisprodukten  auch  bis  dahin  un- 
bekannte Ptomaine  zu  isolieren  und  von 
einigen  derselben,  so  vom  Cadaverin  und 
Putrescin,  die  Konstitution  zu  ermitteln. 

Im  Jahre  1885  extrahierte  Vaughan  eine 
giftige,  als  Tyrotoxicon  bezeichnete  Ver- 
bindung aus  verdorbenem  Käse.  Diese  Beob- 
achtung gab  den  ersten  AnstoFs  za  der 
seit  dieser  Zeit  datierenden  Auffassung 
der  PtomaYne  als  Stoffwechselprodukte 
TOn  Mikroorganismen.  Die  nächste  Folge 
hiervon  war  die  Entdeckung  des  Tetanins, 
Tetanotoxins,  T}T9hotoxins  u.  a.  Schon  Selmi 
hatte  beobachtet,  dafs  der  Harn  an  an- 
steckenden Krankheiten  erkrankter  Personen 
Ptomaine  und  zwar  unter  Umständen  auch 
solche  mit  giftigen  Eigenschaften  enthält. 
Dieses  Gebiet  der  Ptomainforschuug  wurde 
später  besonders  von  Griffiths  wieder  aufge- 
nommen und  weiter  ausgebaut.  Derselbe  ex- 
trahierte aus  dem  Harn  an  Diphterie,  Pneu- 
monie, Tuberculose,  Erysipel  u.  s.  w.  er- 
krankter Personen  krystallisierte  Basen.  Bei 
einigen  derselben  scheint  es  ihm  auch  selbst  ge- 
lungen zu  sein,  die  Konstitution  festzustellen. 

Eingangs  wurde  bereits  erwähnt,  dafs  auch 
in  uuzersetzten  tierischen  Stoffen  basische  Ver- 
bindungen aufgefunden  wurden.  So  extrahierte 
Gautier  im  Jahre  1836  aus  frischem  Muskel- 
fleische eine  gewisse  Anzahl  neuer  Kreatinbasen, 
wie  das  Xanthokreatinin,  Chrysokrea- 
tinin  u.  a.  m.  In  dieser  Arbeit  gebrauchte 
Gautier  zum  erstenmale  die  von  ihm  in  die 
Wissenschaft  eingeführte  Bezeichnung  „Leuko- 
maine"  als  Gruppenbegriflf  für  alle  unter 
normalen  Verhältnissen  im  tierischen  Organis- 
mus vorkommende  Basen.  In  die  gleiche 
Zeit  —  1886  —  fallen  auch  die  ersten  Unter- 
suchungen über  jene,  niclit  eigentlich  zu  den 
Alkaloiden  gehörenden  giftigen  Stoffwechsel- 
produkte der  Mikroorganismen,  welche  man 
in  der  Folge  wegen  ihrer  Beziehungen  zu  den 
Eiweifskörporn,  bezw.  Diastasen  als  Toxal« 
b  u  m  i  n  e  oder  kurz  Toxine  bezeichnet  hat. 
Die  letzten  Seiten  des  vorliegenden  Werkes 
enthalten    eine    kurze   Zusammenstellung   der 


»)  Bull.  Soc.  Chim.  87  (1882),  S.  305. 
^)Microbe8,    Ptomaines    et    Mala- 
dies,  S.  7. 
»)  1.  c.  S.  83. 


*)  Guareschi  und  Mosso :  Les  Ptomaines, 
Kecherches  chimiques,  physiolo- 
giques  et  m^dico-legales,  Arch.  Ital. 
de  Biologie,  1883. 
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bisher  Ober  diese  Köriicr  bekannt  gewordenen  ,i 
Thalsacheu.  'l 

So  manche,  über  Ptomaine  bisher  verüffent-  j 
lichte  Arbeit  ist  in  dem  vorliegenden   Werke 
unberücksichtigt  gebliehen  und  zwar  deshalb,   ; 
weil  den  betreffenden  Arbeiten   jegliche   che-   | 
niischo  Basis  fehlt.  Es  ist  nnvoTstltodlich,  welcher 
Nutzen  von  UnCersnchungen  ans  irgend  einem  ii 
pathologischen  Produkte  gewonnener  basischer    , 
Verbindungen  erwartet  wird,    wenn  das  End-  i, 
resultat    dabin    lautet,    dafs    aus    Mangel    an 
Material  es  dahingostollt  bleiben  mufs,  ob  die  'i 
fragliche  Substanz  Oberhaupt  ein  Ptoniain  war  '[ 
und  dafs  —  ebenfalls  aus  Mangel  au  Material  || 

—  weder  vom  Chioropjatinat,  noch  vom  Chlor-  ■' 
aurat  eine  Elemeutaranalyso  ausgeführt  werden 
konnte,  um  auf  Grund  dieser  die  Molekular-  ' 
gröfsc  festzustellen?  Und  dann  die  zahl- 
reichen medizinisch  -  chemischen  Untersuch- 
ungen? —  Da  diskutiert  ein  Autor  den  Siede- 
punkt des  von  ihm  erhalteneu  „PtomainB", 
ohne  zu  wissen,  ob  die  extrahierte  Verbindung 
Überhaupt  eine  Base  ist;  dort  stellt  ein  anderer 

—  lediglich  gcsttltzt  auf  den  Geruch,  wie 
auf  das  Aussehen  der  mit  den  allgemeinen 
Alkaloidreagentien  beobachteten  Niederschläge 

—  Vergleiche    mit    dem    Coniin    au,    unbe- 
kümmert  darum,   dafs  sein   Produkt   bei  91° 
siedet,   der  Siedepunkt   des    Coniins   dagegen 
bei  168*'  liegt  1    Noch  andere  vergleichen  und 
messen  die  wirklich  oder  imaginär  erhaltenen  ' 
Mikrokrystallc   ihrer   Niederschläge,    ohne    zu 
bedenken,    dafs    die    Ausgaugsprodukte,    ans 
dcuen  sie  dieselben  erhielten,  komplizierte  und 
aufscrdem  noch  unreine  und  ihrer  Zusammen-  ' 
Setzung  nach  unbekannte  Gemische  sind.    Und 
dann  jene,  aus  nicht  alkalisierten  Flüssigkeiten 
durch  einfache  Behandlung    mit    Alkohol    ge- 
wonnenen Auszüge? — Ungereinigt  wie  sie  waren   ' 
sprach  man   sie   kurzweg  als  „Ptomaine"  an, 
fand  den  Siedepunkt  des  einen  bei  S?";?),  den 
des  anderen  bei  90"^*')  Hegeud,    bestimmte  iu    j 
absolut  zweckloser  Weise  ihr  speciüsches  Ge- 
wicht, untersuchte   das  Verhalten   der  beiden   , 
Fraktionen  zu   den   allgemeinen    Alkaloidrea-  ' 
gentieu  und  schliefslicb  auch   ihre   pbysiolog-  !. 
ische  Wirkung!    Und  alle  diese  Angaben  bc-  '' 
ziehen     sich     auf    undeünierle     alkoholische  '. 
Extrakte!     Leider    gilt    dies    fQr    sehr    viele  i 
dieser  sogenannten  physiologischen  Untersuch-  | 
ungen,  deren  Resultate  mit  schlecht  gereinigten,   ' 
ihrer  Zusammensetzung  nach  ganz  unbekannten    i 
Auszügen  erhalten  wurden.  '| 

In  anderen  Fällen  liefs  man  z.  B.  Roggen-  '| 


mehl  allein  oder  aber  unter  Zusatz  von  Mutter- 
korn, Pepsin  oder  Penicilliumkulturen  faulen, 
stellte  nach  2-,  5-,  bezw,  IG-tUgiger  Fäulnis 
aus  den  angesäuerten,  bezw.  alkalisch  ge- 
machten Massen  ätherische  Auszüge  dar  nud 
verwendete  diese  als  Versuchsmaterial  zu  einer 
Reihe  von  Untersuchungen  über  die  physio- 
logische Wirkung  der  Ptomaine.') 

Noch  andere  Autoren  sprechen,  ohne  flber- 
haupt  den  Nachweis  stattgehabter  Bildung 
fluchtiger  Basen  zn  erbringen,  von  fluchtigen 
Ptomainen  uud  betrachten  diese  vermuteten, 
thatsSchlich  unbekannten  flüchtigen  Ptomaine, 
welche  allerdings  als  Fäuluisprodukto  ent- 
stehen können,  als  die  Ursache  von  Ver- 
giftungen.*) 

In  einigen  neueren  Lehrbüchern  der  Toxiko- 
loge haben  die  Ptomaine  bereits  die  verdiente 
BerOcksichtigung  gefundeu;  leider  macht  sich 
aber  in  der  Art  der  Behandlung  des  StoS'es 
noch  hin  und  wieder  ein  bedauerlicher  Mangel 
wirklich  wissenschaftlicher  Grundsätze  bemerk- 
bar. 

Bedauerlicherweise  ist  die  Behauptung  ge- 
rechtfertigt, dafs  kaum  ein  anderer  Zweig 
der  physiologischen  Chemie  so  viele  geradezu 
wertlose  Arbeiten  aufzuweisen  hat,  als  das  Ge- 
biet der  Ptomainforschnng,  Der  Grund  hier- 
für ist  in  erster  Linie  in  der  Wahl  fehler- 
hafter ExtraktioDsmethoden  und  iu  der  mangel- 
haften Feststellung  der  Eigenschaften  der 
isolierten  Basen  zn  suchen.  Abgesehen  davon, 
dafs  alle  diese  Arbeiten  eine  nochmalige  voll- 
ständige Durcharbeitung  verlangen,  sind  die- 
selben noch  besonders  darum  gefährlich  und 
verderblich,  als  durch  dieselben  bei  Anfängern 
der  Glauben  erweckt  wird,  dafs  derartige 
Untersuchungen  ohne  besondere  Schwierig- 
keilen ausfllhrbar  sind. 

Zweck  des  vorliegenden  Werkes  ist  nicht, 
eine  erschöpfende  Behandlung  der  PtomaTno 
und  Leukomaiuo  zu  bieten,  sondern  lediglich 
eine  möglichst  getreue  Wiedergabe  des  gegen- 
wärtigen Standes  unserer  Keuntnisse  auf  diesem 
Gebiete  der  physiologischen  Chemie.  Die 
folgenden  Kapitel  der  Ptomaine  und  Leuko- 
ma'ine  sind  demgemiifs  lediglich  als  ein  An- 
hang zum  Studium  der  organischeu  Basen  im 
allgemeinen  zu  betrachten,  .\lles,  was  die  all- 
gemeinen Eigenschaften  und  Reaktionen  der 
als  Ptomaine  auftretenden  Basen  betrifft,  hat 
auf  S.  596  u.  folg.  Berücksichtigung  ge- 
funden. 


und  fiiv.  di  Chim.  med.  e  farm. 


')  Le    Bon,    Geneeo    du    cboUra    dana 
'    rinde   et  action   des  ptomainea  vo- 
Utile«  in  Compt.  Rend.  101  (1885),  8.613. 
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V.  Abschnitt.     Ptomalne  nnd  Loakomaino. 


I.  PtomaTne. 

1)  Extraktion  der  Ptomaine. 

Wahl  der  Lösungsmittel.  —  Von  neu- 
tralen Lösungsmitteln  kommen  zur  Extraktion 
der  PtomaYne  am  häufigsten  zur  Anwendung: 
Alkohol,  Äther,  Chloroform,  Benzol,  Petrol- 
öther  und  Amylalkohol.  Von  gröfster  Wich- 
tigkeit ist,  dafs  alle  diese  Lösungsmittel  in 
möglichst  reiner  Form  verwendet  werden,  um 
nicht  Gefahr  zu  laufen,  in  die  Untersuchungs- 
objekte durch  dieselben  Verbindungen  mit 
alkaloidalen  Reaktionen  einzufahren. 

•• 

Äther.    —    Der    zu    verwendende    Äther 

mufs  ein  bis  zwei  Mal  mit  schwach  schwefel- 

säurehaltigera    Wasser,    hierauf    mit    reinem 

Wasser   gewaschen  und  endlich  über  Ätzkalk 

rektifiziert  werden. 

•• 

Äthylalkohol.  —  Der  gewöhnliche  Alko- 
hol des  Handels  hinterläfst  gar  nicht  selten, 
selbst  nach  der  Destillation  über  Ätzkalk, 
beim  Eindampfen  mit  Salzsäure  einen  Rück- 
stand, welcher  die  meisten  allgemeinen  Alka- 
loidreaktionen  giebt. 

Nach  den  Versuchen  von  Guareschi  und 
Mosso  (1883)  ist  es  unerläfslich,  den  zu  ver- 
wendenden Alkohol  erst  ein  bis  zwei  Mal  über 
Weinsäure  oder  über  eine  geringe  Menge 
Schwefelsäure  zu  destillieren.  Die  genannten 
Forscher  erhielten  bei  der  Destillation  einer 
gröfsereu  Menge  guten  Handels-Alkohols  über 
Weinsäure  einen  Rückstand,  aus  dem  durch 
Destillation  mit  Kalilauge  eine  alkalisch 
reagierende  Flüssigkeit  gewonnen  wurde,  wel- 
che einen  pyridinartigen  Geruch  besafs  und 
mit  den  allgemeinen  Alkaloidreagentien,  wie 
Goldchlorid,  Platinchlorid,  Tannin,  Mayer's 
und  Valser's  Reagens,  Niederschläge  gab. 

Auf  das  Vorkommen  basischer  Verbindungen 
im  Handels-Alkohol  war  früher  bereits  mehr- 
fach, so  z.  B.  von  Krämer,  Pinner  und  An- 
deren (s.  S.  580)  hingewiesen  worden ;  jedoch 
waren  diese  Reobachtungeu  fast  wieder  in 
Vergessenheit  geraten.  So  findet  man  z.  B. 
in  keinem  der  vor  dem  Jahre  1883  erschienenen 
Lehrbücher  der  Toxikologie  einen  Hinweis  auf 
das  mögliche  Vorkommen  alkaloidaler  Ver- 
bindungen in  den  Lösungsmitteln. 

Methylalkohol.  —  Oechsner  de  Coninck^) 
fand  rohen  Methylalkohol  des  Handels  mit 
ca.    l^jf^Q    Pyridin    verunreinigt.      Vermutlich 


').  Bull.  Sog.  Chim.  41  (;1884). 

•^)  Monatsh.  f.  Chem,  8  (1882),  S.  688. 

••')  B.  B.  12  (1879),  S.  J431. 

*)  Beitr.  z.  Kenntnis  der  Ptomaine, 


lag  jedoch  in  dem  betreffenden  Falle  eine  ab- 
sichtliche Denaturierung  durch  Pyridlnbasen  vor. 

Amylalkohol.  —  Haitinger')  konnte  in 
der  Handelsware  des  öfteren  bis  zu  0,4  ®/oo 
Pyridin  nachweisen;  die  gleiche  Beobachtung 
machten  Guareschi  und  Mosso  (1.  c),  welche 
reinen  Amylalkohol  des  Handels  bis  zu  0^  '/^^ 
mit  Pyridin  verunreinigt  fanden.  Die  Ent- 
fernung dieser  Verunreinigungen  gelingt,  in- 
dem man  den  Alkohol  mehrmals  mit  ver- 
dünnter Schwefelsäure  ausschüttelt.  Hierzu 
sei  noch  erwähnt,  dafs  es  Schrötter*)  gelungen 
ist,  in  den  hochsiedenden,  bei  180—230®  über- 
gehenden Anteilen  von  aus  Melasse  gewonnenem 
Fuselöle  zwei  Basen:  CgHj^Ng  und  Cj^^Hj^N^ 
zu  isolieren. 

Besonders  wertvoll  wird  der  Amylalkohol, 
wenn  es  sich  um  die  Trennung  der  Ptomaine 
von  Alkaloiden  handelt,  indem  derselbe  von 
sämtlichen  bei  der  Dragondorff'schen  Methode 
in  Anwendung  kommenden  Lösungsmitteln  das 
gröfste  Lösungsvermögen  für  Ptomaine  besitzt. 
Diese  schon  seit  längerer  Zeit  bekannte  Er- 
fahrungsthatsache  hat  durch  eine  Arbeit  von 
Gräbner  und  Dragendorff*)  über  die  Ver- 
wendbarkeit der  verschiedenen  Lösungsmittel 
zur  Extraktion  der  Alkaloide  bei  Gegenwart 
von  PtomaYnen  eine  weitere  Bestätigung  er- 
fahren. 

Chloroform.  —  Obwohl  das  Chloroform 
des  Handels  für  gewöhnlich  frei  von  basischen 
Verbindungen  ist,  so  empfiehlt  es  sich  trotz- 
dem, dasselbe  vor  dem  Gebrauche  nach  ein- 
ander mit  durch  Schwefelsäure  angesäuertem 
Wasser  und  verdünnter  Kaliumcarbonatlösung 
zu  waschen  und  es,  nach  dem  Trockenen  über 
Chlorcalcium,  nochmals  zu  rektifizieren. 

Die  Befürchtung,  dafs  Chloroform  beim  Er- 
wärm e  n  mit  alkalisch  reagierenden  Extrakten 
aus  gefaulton  Stoff'en  Zersetzung  unter  Bild- 
ung von  Carbylaminen  erleiden  könnte,  ist 
gegenstandslos,  da  derartige  Bedingungen  von 
keinem  Forscher  geschaffen  werden  und  wohl 
auch  nie  geschaffen  worden  sind.  Bei  sach- 
gemäfsor  Anwendung  ist  Chloroform  ein  in 
vielen  Fällen  äufserst  wertvolles  Lösungs-, 
bezw.  Extraktionsmittel.  Auch  Alex.  Körbrich*) 
bediente  sich  des  Chloroforms  zur  Extraktion 
der  Ptomaine. 

Ebenso  empfiehlt  Husemann  die  Verwend- 
ung von  Äther  und  Chloroform  als  Lösungs- 
mittel. 


Dorpat ,  1882  und  Anleitung  zur  Aus- 
raittelung  der  Gifte,  franz.  Ausgrabe,  1886, 
S.  216  u.  f. 

^)  Zeitschr.  f.  analyt.  Chem.  21  (1882),  S.  622. 
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Tetrachlorkohlenstoff.  —  Cber  dieses  in 
neuester  Zeit  als  Ersatz  des  Chloroforms 
empfohlene  und  zu  billigem  Preis  im  Handel 
erhältliche  Lösungsmittel  liegen  aus  der 
pharmakologisch-toxikologischen  Praxis  zur  Zeit 
noch  keine  Erfahrungen  vor. 

Petrolenmäther.  —  Der  bei  40—70^ 
siedende  Petroleumäther  kann  spurenweise 
Substanzen  enthalten,  welche  die  Reaktionen 
der  Alkaloide  geben ;  es  empfiehlt  sich  daher, 
auch  dieses  Lösungsmittel  zunächst  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  zu  waschen  und  hierauf 
nochmals  zu  destillieren  (Guareschi  und  Mosso). 
Im  Ligroin  liefsen  sich  nur  Spuren  am- 
moniakalischer  Produkte  nachweisen. 

Dragendorff^)  empfiehlt  zur  Reinigung  den 
Petroleumäther  über  frisches  Schweinefett  zu 
rektifizieren. 

BenzoL  —  Benzol,  selbst  das  sogen,  kry- 
stallisierbarc,  kann  Pyridin  enthalten  (Monari) ; 
es  ist  daher  unbedingt  nötig,  dasselbe  mit 
verdünnter  Schwefelsäure  zu  waschen  und  hier- 
auf nochmals  zu  destillieren. 

TolnoL  —  Monari*)  fand  im  Handels- 
Toluol  ebenfalls  Pyridin. 

Weller*)  traf  flüchtige  Basen  im  gelben 
Paraffinöl,  wie  solches  zur  Extraktion  des 
Chinins  verwendet  wird,  an. 

Über  die  Gegenwart  von  Alkaloiden  im 
galizischen  Petroleum  s.  Bandrowski,  im  Bull. 
Soc.  Chim.  [2]  48  (1887),  S.  603. 

Im  Hinblick  auf  dieses  und  zwar  unter  Um- 
ständen reichliche  Vorkommen  basischer  Ver- 
bindungen, besonders  von  Pyridinbasen  in  den 
gebräuchlichen  Lösungsmitteln  kann  daher  die 
sorgfältigste  Prüfung  derselben  vor  der  Ver- 
wendung nicht  angelegentlich  genug  empfohlen 
werden.*) 

Methode  ron  Stas-Otto.  —  Dieselbe 
wurde  bereits  auf  S.  544  eingehend  be- 
schrieben. Mit  Umsicht  angewandt,  giebt 
dieses  Verfahren  sehr  gute  Resultate,  besonders, 
wenn  zum  Ansäuern  möglichst  geringe  Mengen 
Weinsäure  verwendet  werden  und  wenn  die 
Konzentration  der  alkoholischen  Auszüge  bei 
niedriger  Temperatur  und  wenn  möglich  unter 


Durchleiten  eines  indifferenten  Gases  — 
Wasserstoff  oder  Kohlensäure,  —  bezw.  bei 
vermindertem  Druck  vorgenommen  wird.  Auch 
Tamba^)  ist  der  Ansicht,  dafs  von  sämtlichen 
gebräuchlichen  Extraktionsmethoden  das  Ver- 
fahren von  Stas-Otto  das  beste  ist. 

Methode    von    Dragendorff.    —   Das 

Dragendorffsche  Extraktionsverfahren  besteht 
in  der  Hauptsache  darin,  den  sorgfältig  zer- 
kleinerten und  mit  Wasser  in  einen  Brei  ver- 
wandelten Contentis  nach  dem  Versetzen  mit 
(1  : 5)  verdünnter  Schwefelsäure  durch  mehr- 
stündige Digestion  bei  50^  die  basischen  Ver- 
bindungen zu  entziehen.  Nach  dem  Entfernen  des 
ersten  Auszuges  durch  Kolleren  und  Auspressen 
wird  der  Rückstand  nach  Zugabe  der  genügenden 
Menge  Wasser  noch  ein  zweites  Mal  in  der- 
selben Weise  extrahiert.  Die  vereinigten  und 
filtrierten  Extraktflüssigkeiten  dampft  man 
hierauf  bis  zu  Sirupkonsistenz  ein  und  ver- 
setzt den  Rückstand  mit  dem  3  bis  4-fachon  Vo- 
lumen 95-proz.  Alkohol.  Nach  24-stündiger 
Digestion  filtriert  man  den  Alkohol  ab,  engt 
die  alkoholische  Flüssigkeit  durch  Destillation 
aus  einer  Retorte  ein,  nimmt  hierauf  den  von 
Alkohol  befreiten  Rückstand  mit  Wasser  auf 
und  entzieht  ihm  endlich  durch  Behandeln  in 
sauerer,  dann  alkalischer  Lösung  mit  den 
verschiedenen  Lösungsmitteln  die  eventuell 
vorhandenen  Alkaloide.  Alle  sonstigen,  bei 
dieser  Methode  zu  berücksichtigenden  Einzel- 
heiten finden  sich  in  jedem  gröfseren  Lehr- 
buch der  Toxikologie  beschrieben. 

Die  Methode  von  Dragendorff  ist  mehrfach 
Gegenstand  der  Kritik  gewesen.  So  wiesen 
besonders  Guareschi  und  Mosso  auf  den  da- 
bei zur  Anwendung  kommenden,  bedeutenden 
Überschufs  an  Schwefelsäure  hin,  der  eines- 
teils zersetzend  auf  die  Gewebe  einwirken  und 
so  zur  Bildung  von  Körpern  Veranlassung 
geben  kann,  welche  in  ihren  Reaktionen  den 
Ptomal'nen  ähneln,  anderenteils  aber  auch  ge- 
wisse vorhandene  Basen  verändern  kann. 

Nach  Dragendorffs  Vorschrift  soll  auf  je 
100  cc  der  zu  prüfenden  Masse  10  cc  1  :  5  ver- 
dünnter Schwefelsäure  zugegeben  und  diese 
Mischung  einige  Stunden  lang  auf  50**  erwärmt 
werden. ^0     ^^  ^^^  die  zerkleinerten  Contenta 


^)  Analyse  von  Pflanzen  und  Pflan- 
zenteilen, 18b2,  S.  7. 

*)  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.,  1883. 

3)  ß.  B.  20  (1887),  8.  2097. 

*)  Neuerdings  wird  empfohlen,  zur  Reinigung 
von  Chloroform,  Äther,  Petroläther,  Aldehyd  etc. 
diese  mit  5 — 10  Vol.-Proz.  Paraffinum  liquidum 
zu  vermischen  und  dann  zu  rektifizieren.  Durch 
Erhitzen   des  angewandten  Reinigungsmittels   auf 


120®  sollen  alle  Verunreinigungen  daraus  ent- 
weichen (?)  und  soll  dasselbe  hierauf  wieder  von 
neuem  zu  verwenden  sein.  (Pharm.  Centralh.  36 
[1895],  S.  589.)  Für  toxikologische  Zwecke  dürfte 
dieses  Reinigungsverfahren   wohl   kaum   genügen. 

6)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  408. 

^)  Anleitung  zur  Ausmittelung  der  Gifte,  1 .  franz. 
Aufl.,  S.  280. 
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V.   AliNcliiiitt.     PtomaYuo  uud  LonkomaYnc. 


tttu  Min  hl  WnwMi'  MMiiiUrlit  werden  sollen, 
»|,Ui»  »  Im  „ilüiiMihUhIrtor"  lirel  entsteht,  so 
h^mu»!  iHihMMMllKri'woUi»  eine  /n  der  Ursprung- 
\\\\\  Im  \i)m«U  genommenen  Menge  Contonta 
MUM  ihMliMhmrtrMg  grofM>  QuantitHt  Sfture  in 
\n\\«  ndnn«.  HIerf«  kommt  ferner  noch  der 
\v\W\\\  \\w\\\\\^\\\\  iH'kannte  Tw^tand,  dafs  in 
lallen  I' rtUen,  wo  ^s  ?4i^h  >im  dw^  Kxiwktion  von 
\\\  \ evlMvoheHFvJ^ev  A^^öh^  KewrloMickhMi  AI- 
Vrtlo^don     Änv     tiA^-ti    ¥»^ft0f4fÄ«<*N^    l'ontentis 

nwi    dÄ^    ^vii'^    ^  >v^«(vi>fr4>jj|i^   XlUloido  in 

^^^)S>o  s^iVv    **;  \v*i^c|i'»5Ä.^  <  th^tt  dagegen 

W»^^tv    f  Vik.*->«^  iWxv?j«ww*^N!W^  Stoffe   vor, 

,s    ^.*^,    ^v  \\ni.'.^ki\iuk-.H^f,  ^k^  Alkaloide  be- 

-v^'i  r*'\'^   >M^   >*..«ii/^»^.  Oh^  t^ÄnUdsprozesses 

,,.  .v*.i«  i*«»*-*    xiuiv«    xi*^^^^i»den    und    die 

^\>*<,^..k    »^Nk,^iinvi*    v/AiH*!JMtt    an    sich    schon 

vk  4. , .       »v\    ^  u*ii*H.vhltf    xis'^    al»o,    eine    nur 

,.hxi.t.  :i.    i:t»*io         Mk^*  WVhh  oder  Oxalsäure 

uju    Vu.v..i'u»u    <H   vvi^fvenden,  oder  aber, 

1. .    ^»juvuviun^    vi«H'*'   starken   Süure  (Salz- 

v»»v\  In ,vv  iiiuAsvKhvMd^w  verdünnen.  Jeden- 

,h  »•     ^  »*;ui  i     iU  H    xvhvst^feUrture    hierzu    am 

v\  'i»>,.uu      'vh»/u  >t^^*  «*ehlng  im  Jahre  1851 

'^v''*VMu     v»u,    uu    de^vn    Stelle    dann  Otto 

\\»u.  v'no    ku     Vuwendung    brachte.     Später 

V.  .\v,iwUii»i     ^vd^v^^     (Hrdwood,     Graham, 

lit«  <  Mhv^Hi   uud  h^mneuMrhein  verdünnte  Salz- 

un^^    Miuiu.i'^  Ni'idunnte  Essigsäure,  Prollius 

\\«(u  iMie,   IfiiduMUUi  und  Uslar  wieder  Salz- 

unv    MU'l  i'ah»  liHHphorsäure.')    Von  keiner 

,1,   K.^tu  tLuÄogeu  Si'hwefelsäure  in  Vorschlag. 

\\ix  \     .» lli^L    kud   Verwendung    von   Schwefel- 

(u(.    ti.jihoiul  es  überflüssig,  die  Menge  dcr- 

.  lltMi   vui/.u;n  bleiben ;  es  dürfte  der  Hinweis 

...  iiu^u^u.    dulü    ndie    Contonta    bis    zur 

.  Ii  w  iU'  h  »  u  M  n  r  e  n  Reaktion  m  i  t  S  ä  u  r e 

II    V  (M  ^  II  t  ^  e  M   Hin  d.'^      Hei  buchstäblicher 

lli  (iilHUiiij    der     Dragondorff 'sehen    Vorschrift 

/uK^ulin  von  15  cc  1  :  5  verdünnter  Schwefel- 

•uii»'  iiut  je  l(K)cc  Flüssigkeit*)  würden  bei- 

liit  LiWi.Ui»    bei  1000  cc  Flüssigkeit   150  cc  der 

\riiUiiiuttn  Siiure,  d.  h.  ca.  35,0g  konzentrierte 


•  • 


Schwefelsäure  in  die  Contenta  eingeführt 
werden!  Dampft  man  dann  die  saoeren 
wässerigen  Extraktflflssigkeiten  nach  dem  Wort- 
laut der  Vorschrift  bis  zur  Sirupkonsistenz  ein, 
so  mnfs  ein  derartiger  SäureOberschufs  not- 
wendigerweise zersetzend  auf  die  EiweiTsstoffc 
einwirken  und  so  zur  Bildung  von  Ptomainen 
Veranlassung  geben.  Ebensowenig  werden 
vorhandene  Alkaloide  oder  Glykoside  derartig 
konzentrierter  Säure  widerstehen.  Überdies 
darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  dafs  Dragen- 
dorff  selbst  in  der  letzten  Ausgabe  seines 
Werkes  „Die  gerichtlich-chemische 
Ausmittelung  vonGiften"')  die  Menge 
der  zuzugebenden  Schwefelsäure  bedeutend 
herabgesetzt  hat;  er  empfiehlt  au  Stelle  ver- 
dünnter Säure  mit  Schwefelsäure  angesäuertes 
Wasser  anzuwenden  und  von  diesem  nur  bis 
zur  deutlich  saueren  Reaktion,  jedenfalls  aber 
nicht  mehr  als  höchstens  5cc  1:5  ver- 
dünuterSäure  auf  je  100  cc  des  wässerigen 
Breies  hinzuzufügen.  Auch  diese  Säuremenge 
ist  jedoch  noch  zu  hoch  bemessen. 

DragendoriT  selbst  giebt  femer  zu,  dafs 
Schwefelsäure  von  der  angegebenen  Kon- 
zentration, ja  selbst  schwächere,  verändernd 
auf  gewisse  Alkaloide, .  bezw.  Glykoside,  wie 
Solanin,  Colchicin,  Thebain  u.  a.  einzuwirken 
vermag  und  läfst  deshalb  in  derartigen  Fällen 
an  Stelle  derselben  Essigsäure  verwenden, 
bezw.  die  Extraktion  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
ratur vornehmen.*)  Diesen  Bedingungen  kann 
leicht  entsprochen  werden,  sobald  es  sich  um 
Vergiftungen  durch  ein  im  voraus  bekanntes 
Gift  handelt.  Welches  Verfahren  ist  aber 
einzuschlagen,  wenn  ein  in  seinen  Einzelheiten 
völlig  unbekannter  Vergiftungsfall  vorliegt,  bei 
dem  der  Experte  die  Untersuchung  ohne  die 
geringsten  leitenden  Momente  ausführen  mufs? 
Der  Gruppe  leicht  zersetzlichcr  Alkaloide  ist 
auch  das  Aconitin  beizuzählen,  indem  das- 
selbe nach  den  Untersuchungen  von  Wright 
und  Anderen  bereits  durch  sehr  verdünnte 
Mineralsäuren   (vergl.   S.  511)    zersetzt    wird. 


' )  ti.  CiuartiBohi  und  Mosbo,  1.  o.  S.  55. 
I  Aulnitung  zur  Ausmittelungr  der  Gifte,  2.  franz. 
Au II.  IHftti,  8.  159.  Guareschi  bemerkt  hierzu: 
Ich  glaubt)  nicht,  dafs  die  Übersetzung  genau 
i)ii,  (lunu  während  in  der  1.  franz.  Aufl.  10  cc  und 
Mi  drr  J.  franz.  Aufl.  15  cc  Schwefelsäure  vor- 
|{i:ii:lit'iuben  sind,  findet  sich  in  der  H.  deutschen 
\\\i\.  (H,  II?)  die  Angabe  „höchstens"  5  cc 
himiit  ^u  verwenden.,. 

IMii  französische  Übersetzung  dieses  Werkes 
lulut  villi  zu  wünschen  übrig.  So  steht  auf  S.  J9(): 
„iivitis  du  l'eau  etendue  d'acide  sul- 
i'uiiiiuü"  und  auf  S.  17^J:  „avec  de  l'eau 
I  litUiii^u  d*acide    sulfurique." 

hiit  Alt  und  Weise  die  Flüssigkeit  anzusäuern, 
itti  iu  midinun  Werken  noch  weniger  genau  ange- 


jfeben.  So  ist  z.  B.  bei  Ogier,  Toxicologie 
(inder  Agenda  von  Wurtz,  1892,  S.  516),  dieDragen- 
dorffsche  Methode  folgenderart  wiedergegeben: 
„lesmatieres  suspectes,  bien  divisees, 
sont  mises  ä  dig^rer  avec  de  l'acide 
sulfurique  dilue  au  ^/s  vers  40  —50* ; 
separer  la  Solution  acide  par  ex- 
pression  et  r e co  m  me n cer  Tepuise- 
inent  en  liqueur  acide  ecc.*^  Dieses  Beispiel 
zeigt,  wie  leicht  schwere  Irrtümer  weitere  Ver- 
breitung finden! 

»)  3.  Aufl.,  Göttiugen,  1888,  S.  117;  8  auch 
J.  Klein,  Elemente  der  foren  sisch- che- 
mischen Analyse,  1 890,  S,  70. 

♦)  Ausmittel,  der  Gifte,  2.  franz.  Aufl.  1886, 
S.  19H  und  .lAufl.  S.  137. 
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Auch  Dragendorff  weist  gerade  in  der  letzten 
Auflage  seines  vorerwähnten  Werkes  auf  die 
„grofseVeränderlichkeit  der  Aconitum- 
Alkaloide  in  Berührung  mit  Mineral- 
säuren, bezw.  -Basen  hin  und  empfiehlt 
zu  ihrer  Isolierung  die  Contenta  sofort 
mit  durch  Weinsäure  angesäuertem  Al- 
kohol zu  extrahieren  und  zum  Alkali- 
sicreudes  alkoholischen  Verdunstungs- 
rückstandes Natriumbicarbonat  zu  ver- 
wenden." ^) 

Das  Stas-Otto'sche  Isolierungsverfahren  in 
Verbindung  mit  der  von  Dragendorff  in  An- 
wendung gebrachten  methodischen  Verwertung 
der  Lösungsmittel  wird  besonders  bei  ge- 
richtlich-chemischen Untersuchungen  sicherlicli 
immer    zu   befriedigenden    Resultaten   führen. 

Die  Dragendorff" sehe  Methode  als  solche 
ist  dagegen  zur  Zeit  wohl  allgemein  auf- 
gegeben. Auch  Guareschi  und  Mosso,  Coppola, 
Gautier,  Brieger,  Vanghan  uod  Novy  u.  A. 
schlicfsen  sie  vollständig  von  den  anwendbaren 
Methoden  aus.  Femer  haben  Guareschi  und 
Mosso  (1.  c.)  durch  zahlreiche,  nach  der  Stas- 
Otto'schen,  bezw.  Dragendorff'schen  Methode 
ausgeführte  vergleichende  Versuche  nach- 
gewiesen, dafs  nach  dem  letztgenannten  Ver- 
fahren die  Alkaloide  in  viel  höherem  Grade 
mit  Extraktivstoffen  verunreinigt  erhalten 
werden,  als  nach  dem  Stas-Otto'schen  Ver- 
fahren. Aufserdem  geht  aus  den  Versuchen 
von  Marino-Zuco  hervor,  dafs  nach  Dragen- 
dorff's  Methode  eine  gröfsere  Menge  Cholin 
mit  isoliert  wird,  als  nach  dem  Stas-Otto'schen 
Verfahren. 

Methode  ron  A.   Oantier.  —  Gautier 

schüttelt  die  Contenta  zunächst  mit  stark  ver- 
dünnter Schwefelsäure  aus  und  unterwirft 
hierauf  die  gewonnenen  Extraktlösungen  der 
Destillation  bei  möglichst  niedriger  Temperatur 
und  im  Vacuum.  Hierbei  entweichen  Am- 
moniak, Skatol,  Indol  u.  s.  w.  Der  von  etwa 
ausgeschiedenen  Krystallen  getrennte,  wässerig- 
sirupöse  Destillationsrückstand  wird  mit  Baryt- 
wasser alkalisiert,  ausgeschiedenes  Baryum- 
sulfat  durch  Filtration  entfernt  und  nun  die 
Flüssigkeit  zur  Entziehung  vorhandener  Basen 
mehrmals  mit  Chloroform  ausgeschüttelt.  Nach 
der  Destillation  der  Chloroformlösung  bei  mög- 
lichst niedriger  Temperatur  und  im  Vacuum, 
bezw.  im  Kohlensäurestrome  säuert  man  den 
Destillationsrückstaud  mit  Weinsäure  an,  filtriert 
und    extrahiert    schliefslich    aus    dem    durch 


Kaliumcarbonat,  bezw.  und  zwar  vorteilhafter 
durch  Natriumbicarbonat  von  neuem  alkali- 
sierten  Filtrate  die  Basen  durch  geeignete 
Lösungsmittel. 

Neuerdings  empfiehlt  Gautier')  an  Stelle 
dieses  älteren  Verfahrens  die  folgende,  all- 
gemein anwendbare  Extraktionsmethode:  Die 
gefaulten  Contenta  —  Gewebe  u.  s.  w.  — 
werden  in  Breiform  mit  Wasser  ausgekocht 
und  aus  den  durch  gelindes  Erhitzen  zum  Sieden 
von  Ammoniak  befreiten  Extraktfiüssigkeiten 
nach  dem  Filtrieren  vorhandene  Fremdkörper 
(Pektinstoffe  u.  s.  w.)  mit  Bleiacetat  aus- 
gefällt. Aus  dem  Filtrat  der  Bleifällung  ent- 
fernt man  den  Bleiüberschufs  durch  Oxalsäure. 
Das  schwach  sauere  Filtrat  vom  Bleioxalat- 
niederschlage  wird  zur  Verjagung  der  flüchtigen 
Fettsäuren  —  Essigsäure,  Buttersäure  — 
durch  Destillation  eingeengt,  wobei  man,  so- 
lange das  Destillat  noch  nach  denselben  riecht, 
von  Zeit  zu  Zeit  weitere,  aber  stets  nur  ge- 
ringe Mengen  Oxalsäure  hiuzugiebt.  Nachdem 
der  Destillationsrückstand  durch  Versetzen  mit 
dünner  Kalkmilch  von  dem  gröfsten  Teile  der 
zugegebenen  Oxalsäure  wieder  befreit  ist, 
dampft  man  die  Flüssigkeit  —  am  besten  im 
Vacuum  —  bis  zur  Konsistenz  eines  dicken 
Sirups  ein,  um  diesem  hierauf  die  Basenoxalate 
durch  Behandeln  mit  98-proz.  Alkohol  zu  ent- 
ziehen. Der  nach  dem  Verdunsten  der 
alkoholischen  Lösung  hinterbleibende  Rück- 
stand wird  mit  wenig  Wasser  aufgenommen 
und  durch  Zugabe  eines  der  Flüssigkeits- 
menge gleichen  Gewichtes  einer  Mischung  aus 
2  Teilen  Kreide  und  1  Teil  pulverigem  Kalk- 
hydrat in  einen  homogenen  Brei  verwandelt. 
Diesen  erhitzt  man  hierauf  solange  im  Wasser- 
bade auf  35—40^,  als  noch  Ammoniak  ent- 
weicht, wobei  man  zugleich  in  geeigneter 
Weise  für  die  Kondensation  etwa  entweichender 
flüchtiger  Basen  Sorge  trägt.  Der  rück- 
ständigen Masse  werden  hierauf  alle  nicht 
flüchtigen  Alkaloide  durch  Auskochen  mit 
83-proz.  Alkohol  entzogen.  Nachdem  aus  der 
alkoholischen  Flüssigkeit  spurweise  mit  in 
Lösung  gegangener  Kalk  durch  vorsichtig  be- 
messene Zugabo  von  Oxalsäure  ausgefällt 
ist,  neutralisiert  man  die  nochmals  filtrierte 
alkoholische  Lösung  mit  Salzsäure  und  bringt 
sie  im  Vacuum  über  Ätzkalk  zur  Verdunstung. 
Der  Verdunstuugsrückstand  besteht  aus  den 
Chlorhydratcn  der  vorhandenen  Basen. 

Zur  weiteren  Trennung  derselben  versetzt 
man  ihre  wässerige  Lösung    mit  Quecksilber- 


>)  Ibid.     2.    franz.    Aufl.    1886, 
3.  deutsche  Aufl.  1888,  S.  221. 

Ouar«iohi,  AUcaloide. 


S.    307     und  !        -)  Trait6  de  Chim.  biolog.,  1892,  S.  262. 
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Chlorid,  filtriert  nach  24-stündigem  Stehen  von 
dem  etwa  entstandenen  Niederschlag  ab  und 
entfernt  aus  dem  Filtrat  im  0bei*schur8  zu- 
gegebenes Quecksilber  durch  Schwefelwasser- 
stoff.^) Die  alle  durch  Quecksilberchlorid 
nicht  fällbaren  Basen  als  Chlorhydrate  ent- 
haltende Lösung  wird  eingedampft  und  der 
Yerdunstungsrückstand  mit  absolutem  Alkohol 
aufgenommen,  wobei  vorhandene  Chloride  der 
Alkalien  ungelöst  bleiben.  Das  alkoholische 
Filtrat  von  diesen  wird  eingedampft  und  der 
Rückstand  entweder  —  zur  Gewinnung  etwa 
noch  vorhandener  flüchtiger  Basen  —  mit 
Magnesiamilch  destilliert,  wobei  die  nicht 
flüchtigen  im  Destillationsrückstand  zurück- 
bleiben und  demselben  durch  geeignete  Lösungs- 
mittel entzogen  werden  können;  oder  aber 
mau  führt  sämtliche  Basen  in  ihre  Chloro- 
platinate  über  und  bedient  sich  zur  Trennung  der 
verschiedenen  Löslichkeit  dieser  letzteren; 
oder  endlich  man  bewirkt  die  Trennung  mit 
den  allgemeinen  Alkaloidreagentien. 

Der  nach  der  Alkoholbehandlung  hinter- 
bleibende Kalkrückstand  kann  noch  einige 
feste  Basen  (z.  B.  Protamin)  enthalten. 
Um  auch  diese  zu  gewinnen,  säuert  man  den- 
selben mit  Oxalsäure  schwach  an  und  extra- 
hiert ihn  mit  siedendem  Wasser.  Der  wässerige 
Auszug  wird,  nach  dem  Neutralisieren  mit 
einigen  Tropfen  Kalkwasser,  filtriert  und  ein- 
gedampft. Der  Verdampfungsrückstand  ent- 
hält die  in  Alkohol  schwer  löslichen  Basen. 

Zur  Trennung  der  Ptomai'no  von  den 
Toxalbuminen  ist  es  empfehlenswerter,  diese 
letzteren  zuerst  mit  einem  Überschufs  von 
Ammoniumsulfat  zu  fällen,  indem  man  die 
Flüssigkeit  in  der  Kälte  mit  dem  gepulverten 
Salz  sättigt.  Erwärmen  ist  dabei  sorgfältig 
zu  vermeiden,  da  die  Toxalbumino  in  der 
Wärme,  wie  auch  durch  selbst  geringe  Mengen 
Alkali,  Säure  oder  Schwermetallsalze  verändert 
werden.  Das  Filtrat  vom  Toxalbumin-Nieder- 
schlag  wird  im  Vacuum  verdampft  und  der 
Rückstand  zur  Entfernung  des  Ammonium- 
sulfates mit  siedendem  75-proz.  Alkohol  auf- 
genommen. Die  alkoholische  Lösung  der 
Ptomalfusulfate    wird    eingedunstet,    der    Ver- 


dunstungsrückstand in  Wasser  gelöst  und  die 
Lösung  in  der  oben  angegebenen  Weise  mit 
Bleiacetat  etc.  weiter  behandelt. 

Gegen  die  von  Gautier  und  von  Guareschi 
und  Mosso  angewandte  Extraktion  der  alka- 
lischen Flüssigkeit  mit  Chloroform  ist  von 
Brieger  der  Einwand  erhoben  worden,  dafs 
dabei  Gelegenheit  zur  Bildung  von  Carbyl- 
aminen  gegeben  würde.  Hiergegen  ist  zu 
bemerken,  dafs  die  vorgenannten  Forscher 
nicht  ausschliefslich  Chloroform,  sondern  auch 
andere  Lösungsmittel  in  Anwendung  gebracht 
haben;  fernerhin  hat  Guareschi*)  den  Nach- 
weis geliefert,  dafs  die  von  Brieger  gehegte 
Befürchtung  überhaupt  gegenstandslos  ist,  in- 
dem, abgesehen  davon,  dafs  bei  den  fraglichen 
Untersuchungen  alle  Extraktionen  in  der  Kälte 
ausgeführt  wurden,  die  gleiche  Base:  Cj^^H^gN 
(oder  C,qH,^N)  nicht  allein  bei  Verwendung 
von  Chloroform,  sondern  auch  bei  Benutzung 
von  Äther  als  Extraktionsflüssigkeit  erhalten 
wird. 

Methode  von  Brieger.  —  Die  Brieger'sche 
Methode  basiert  auf  dem  auch  schon  früher 
von  anderen  Chemikern  befolgten  Prinzipe: 
lediglich  Verfahren  in  Anwendung  zu  bringen, 
die  jegliche  Möglichkeit  der  Entstehung  basi- 
scher Verbindungen  durch  die  Methode  selbst 
ausschliefseu  und  aufserdem  die  Zahl  der 
Lösungsmittel  thunlichst  —  z.  B.  auf  Alkohol 
und  Äther  —  zu  beschränken. 

Brieger  empfiehlt  folgendes  Verfahren:  Die 
gefaulten  Stoffe  werden  mit  Salzsäure  schwach 
angesäuert,  im  Wasserbade  erwärmt,  filtriert  und 
das  Filtrat  im  Wasserbade  auf  Sirnpkonsisteuz 
eingeengt.  Den  Rückstand  nimmt  man  mit 
absolutem  Alkohol  auf,  filtriert  und  fällt  das 
Filtrat  mit  einer  alkoholischen  Sublimat- 
lösuug.  Der  gesammelte  und  gewaschene 
Niederschlag  wird  in  Wasser  verteilt  und  mit 
Schwefelwasserstoff  zersetzt.  Das  Filtrat  vom 
Quecksilbersulfidniederschlago  enthält  die  Pto- 
mainc  in  Form  ihrer  Chlorhydrate.  ^) 

Je  nach  den  einzelnen  Fällen  empfiehlt 
Brieger  gewisse  Modifikationen  dieser  Methode. 
Handelt  es  sich  z.  B.   um  die  Trennung  von 


^)  Dieser  Quecksilber-Niederschlag  kann  nach 
Gautier  Alkaloide  aus  verschiedenen  Basengruppen 
enthalten.  Zu  ihrer  Trennung  fällt  man  das 
Quecksilber  mit  Schwefelwasserstoff  aus  und  hierauf 
die  vorher  etwas  eingeengte  Flüssigkeit  mit 
Kupferacetat  zunächst  in  der  Kälte  und  dann  das 
Filtrat  unter  Erwärmen  (Xanthinbasen).  Im  Filtrat 
dieser  zweiten  Fällung  befinden  sich  die  durch 
Kupferacetat  nicht  fällbaren  Basen. 

^JRicerche  sulle  basi  che  si  tro- 
vano  fra  i  prodotti  della  putrefa- 
z  i  0  n  e  (Ann.  di  Chimic.  e  Farmacol.  6  (1887). 


•)  L.  Brieger.  Über  P  t  o  m  a  i  n  c  I.  Berlin, 
1885;  Weitere  Untersuchungen  über 
P  t  0  m  a  1  n  e  II,  1885 ;  Untersuchungen 
über  Ptomaine  III,  1886.  Die  zwei  ersten 
Abhandlungen  sind  unter  dem  Titel:  Microbes, 
Ptomaine  8  et  Maladies,  Paris,  1887  in 
französischer  Übersetzung  erschienen,  welche  jedoch 
aufserordentlich  viel  zu  wünschen  übrig  läfst. 
S.  auch  ß.  B.  1883—1888. 
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PtomaingemischoD,  wie  der  Leicheaptomame, 
so  verAbrt  man  nach  Brieger ')  am  geeignetsten 
in  folgender  Weise: 

Die  möglichst  fein  zerkleinerten  Contenta 
werden  in  Brei  form  mit  salzsiturobaltigem 
Wasser  extrahiert,  iodem  man  sie  damit 
w&hrcnd  einiger  Minuten  in  kräftigem  Sieden 
erhalt.  Ber  Säurezasatz  ist  derart  zu  be- 
messen, dafs  die  Eztraktflassigkeit  schwach 
sanere  Reaktion  zeigt. 

Die    filtrierten  Anszüge    werden    in   einem 
geräumigen  Gef 9  fse  im  Wasserbade  anf  Sirup - 
konsisConz  eingeengt.     Da  wässerige,   wie  al- 
kobolische  Aaszage    aus  gofaalten  Substanzen 
hierbei   einen  penetranten  fSulnisgerach  ver- 
breiten, so  ompfcblen  Brieger  und  Bocklisch, 
das   Rineugen   derartiger   EitraktflQssigkeiten 
nicht   in  offenen  Schalen,   sondern   in   einem 
Kolben  vorzunehmen.     Der    die  einzuengende 
Flüssigkeit  enthaltende  Rundkolben  wird  durch 
einen  doppelt  durchbohrten  Kautsch  ukslopfen 
verschlossen,  durch  dessen   eine  Bohrung  ein 
bis  auf   den   Boden   des   Kolbens   reichendes, 
gegen  die  Kolbenwandung   gekrümmtes  Rohr 
fahrt,  welches  an  seinem  Ende  kapillar  aus- 
gezogen   ist,    während    das    in    der    zweiten 
Bohrung  hetiudliche,  an  seinem  unteren  Ende 
ringförmig  umgebogene  Rohr  uumittelbitr  über 
dem    F'lüssigkeitsapiegel    endet.      Das    äufsere 
Ende    des    letzteren    wird    mit    einer    Sang-  ji 
pumpe    verbunden.     Der    durch    das   erstere  I 
Rohr     eintretende    Lnftatrom     unterhält    die  I 
Flttssigkeit    in     fortwährender   Wallung    und  | 
verhindert  derart  die  Itildang  einer  die  Ver-  \ 
dampfnng   verzögernden   Haut   an   der   Ober-  I 
fläche.     Durch  geeignete  Regelung   des  Luft-  'I 
Zutrittes    lafst   sich  im   Kolben   wahrend    der  i 
Operation    ein  gröfseros   oder  geringeres  Va-  I 
cuum  erzeugen.     Der  sirupöse  Vcrdunstungs-  : 
rOckstand    wird    mit    96-proz.    Alkohol    anf-  ' 
genommen    und    das  alkoholische  Filtrat    mit  l 
einer  alkoholischen  Bloiacetatlösung  ausgefällt,  j 
Das    Filtrat    der  BleifüUung    wird    wiederum   j 
bis    auf  Sirupkonsiaten);    eingeengt,    der  Ver- 
dunstungsrackstandvon  neuemmit  96-proz.  Alko- 
hol   aufgenommen,    das    alkoholische    Filtrat 
durch  Verdunsten   vom  Alkohol    befreit,    der 
Rückstand  mit  Wasser  auf|.;Goonimcn,  aus  der 
wässerigen  Lösung    noch    gelöstes  Blei    durch 
Schwefel  Wasserstoff   entfernt,    das  Filtrat  der 
Bleifällung  mit  Salzsäure  angesäuert  und   von 
neuem  bis  auf  Sirupkousistenz  eingeengt.    Der 
nun   verbleibende  Hockstand    wird    wiederum 
mit  Alkohol    aufgenommen    und   das  alkoho-  | 
ÜBche  Filtrat  mit  alkoholischer  Sublimattösung 


ansge^lt.  Zur  weiteren  Trennung  benutzt 
man  die  verschiedene  Löslichkeit  der  Ptomafn- 
Quecksilber-Doppelsalze  in  siedendem  Wasser, 
indem  man  den  gewonnenen  Niederschlag  mit 
Wasser  auskocht. 

Gewisse  Ptomaloe,  wie  die  Pyridincaibon- 
säuren,  wurden  in  dem  Bleinied erschlage  zu 
suchen  sein.  Zu  ihrem  Kachweis  wäre  der- 
selbe in  Wasser  verteilt  mit  Schwefelwasser- 
stoff zu  zersetzen.  Brieger  fand  jedoch  ge- 
legentlich setner  Untersuchungen  aber  Mol- 
lusken stets  nur  geringe  Mengen  Plomaine  in 
den  betreffenden  Bleiniederschlägen. 

Das  Filtrat  vom  Quecksilbemiederscblag 
wird  durch  Schwefelwasserstoff  vom  Queck- 
silber und  durch  Verdunsten  vom  Alkohol  be- 
freit und  endlich  der  SalzsäureOberschufs  durch 
Katriumcarbonat  bis  zur  schwach  saueren  Re- 
aktion abgestumpft. 

Dio  eingeengte  FlQsaigkeit  nimmt  man  als- 
dann mit  Alkohol  auf,  um  auf  diese  Weise 
den  gröfsten  Teil  der  vorhandenen  Mineral- 
salze zu  entfernen.  Der  Verdnnstungsrflck- 
stand  des  alkoholischen  Filtrales  wird  in 
Wasser  gelöst,  die  letzte  Spur  Salzsäure  mit 
Natriumcarbonat  abgestumpft,  mit  Salpeter- 
säure angesäuert  und  die  Flüssigkeit  mit 
Phosphomolybdänsäure  ausgefällt.  Der  Nieder- 
schlag wird  hierauf  unter  Erwärmen  anf  dem 
Wasserbado  mit  neutralem  Bleiacetat  zersetzt 
und  das  mit  Schwefelwasserstoff  entbleite  Fil- 
trat bis  zur  Sirupkonsistenz  eingeengt.  Dem 
Verdunstungs  rück  stand  künnen  dann  durch 
Behandeln  mit  Alkohol  die  Chlorhydrate  der 
PtomaKne  entzogen  werden,  welche  sich  dann 
weiter  durch  fraktionierte  Kryslallisation  oder 
durch  Dberführung  in  geeignete  Doppetsalze 
trennen  lassen.  Auch  das  Filtrat  der  Pbospho- 
molybdänsänrefälluug  kann  jedoch  noch  Plo- 
matne  enthalten.  Zur  Gewinnung  dieser  letz- 
teren fällt  man  die  Phosphomolybdänsäure 
mit  neutralem  Bleiacetat  aus  und  isoliert,  wie 
im  vorhergellen  den  angegeben,  dio  Ptomai'uo 
in  Form  ihrer  Chlorhydrale. 

Zur  weiteren  Reinigung,  bozw.  Trennung 
der  gewonnenen  Ptomaincblorhydratgcmische 
kann  mit  Vorteil  das  Verhalten  der  einzelnen 
Ptoma'ine  zu  Goldehlorid,  Platincblorid  und 
Pikrinsäure,  bezw.  die  verschiedene  Löslich- 
keit dieser  Doppelsalze  herangezogen  werden. 
Ans  den  Metalidoppcisalzen,  d.  h.  den  Chloro- 
mercuraten,  Chloropiatinaton,  Chlorauraten  er- 
hält man  die  Chlorliydrate  durch  Ausfällen 
des  Metalls  mit  Schwefelwasserstoff;  aus  den 
Pikraten   dagegen,    indem  man  die  mit  Salz- 


')  üntertuchungen  über  PtomBine,  III.  S.  20, 
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PtomaYne  mit  faöherom  Stickstoffgebalt  als 
die  vorhergehenden  sind  das  Cadaverin,  Put- 
resciu  u.  a.  m.  ADch  für  diose  ist  die  che- 
mischo  KonstitatioD  bereits  aufgeklart :  Cada- 
verin uod  Pntresciii  sind  als  Diamiue,  und 
zwar  das  erstere  als  Pentameth;lendiamin 
das  zweite  als  Tetramethylendiaroin  erkannt 
worden.  Ihre  Identität  mit  den  einige  Jahre 
vorher  von  Ladenburg  auf  synthetischem 
Wege  erhaltenen  Bctsen  wurde  kurze  Zeit  nach 
ihrer  Entdeckung  nachgewiesen.  Beiläufig  sei 
erwähnt,  dafs  nach  dem  Gokanntwerden  dieser 
unbestreitbar  schönen  Forschungsresultate  von 
einigen  Seiten  in  Verkennung,  bezw.  Über- 
schätzung der  wahren  Bedeutung  derselben, 
Ptomafne  und  Diamine  als  identische 
Begriffe  definiert  wurden.')  Auf  Grand 
wissenschaftlich  belangloser  Untersuchungen 
wurde  endlich  auch  der  Versuch  gemacht,  die 
Ptomatne  für  Ami  de  ai  erklären. 

Unter  den  von  Gauticr,  Coniock  und  an- 
deren Chemikern  erhaltenen  Hasen  sind  ver- 
schiedene mit  Sicherheit  als  Pyridinbasen 
charakterisiert  worden  und  fUr  andere  ist  die 
Zugehörigkeit  in  diese  Gruppe  sehr  wahr- 
scheinlich. Bei  einigen  der  ersteren  ist  es  selbst 
gegluckt,  ihre  Konstitution  aufzuklären.  Zahl- 
reiche andere  Ptoraainc  wurden  aus  Bakterien- 
kultureu,  bczw.  aus  dem  Harn  an  Infektions- 
krankheiten erkrankter  Personen  isoliert.  Auch 
von  diesen  PtomaYueu  kennt  man  in  einigen 
Fällen  fast  mit  Sicherheit  die  chemische  Kon- 
stitution. So  z.  B.  sind  nach  Grifiiths  die 
im  Harn  von  mascrkraukcn,  bezw.  an  Ziegen- 
peter erkrankten  Personen  enthaltenen  Pto- 
ma'ine  als  Guanidinderivate  aufzufassen. 

Zur  F.rschlicfsung  der  Konstitution  der  Pto- 
maine  verfährt  man  nach  denselben  Methoden, 
wie  sie  allgemein  für  die  .\lkaloido  gebräuchlich 
sind  (b.  im  vierten  Abschnitt).  Obwohl  man 
noch  weit  davon  entfernt  ist,  eine  abgeschlossene 
Klassifikation  der  Ftomame  geben  zu  können, 
so  ist  eine  vorläufige  Gruppierung  doch  jetzt 
schon  möglich  und  zur  leicliteren  übersieht 
des  bereits  vorliegenden  Materials  auch  not- 
wendig. Am  geeignetsten  erschien  uns  die 
nachstehende,  obwohl  immer  noch  sehr  unvoll- 
kommene Einteilung: 

1 .  Aliphatische  und  aromatische  Amine ; 

2.  Diamine ; 

3.  Hydramioe; 

4.  Guanidine; 

5.  AmidoBüurcn ; 


6.  Pyridin-  und  Hydropyridinbasen ; 

7.  Verschiedene  Ptomalne  unbekannter  Kon- 
stitution ; 

8.  Verschiedene,  durch  Bakterien  erzeugte 
und  hei  verschiedenen  Krankheiten  auf- 
tretende Ptomaine  unbekannter  Konsti- 
tution ; 

9.  Verschiedene  giftige,  aus  verdorbenen 
oder  veränderten  Nahrungsmitteln  isoliorte 
Ptomaine  unbekannter  Konstitution ; 

10.  Fäulnisgift. 
Wie  aus  dieser  Übersicht  hervorgeht,  ist 
dabei,  soweit  möglich,  dasselbe  Prinzip  wie 
früher  für  die  allgemeine  Klassifikation  der 
Basen  (s.  S.  48)  in  Anwendung  gebracht  worden. 
Auf  dieso  Weise  wird  es  möglich,  schon  jetzt 
Jedem,  seiner  Konstitution  unch  erschlossenen 
Ftoma'in,  seinen  Platz  im  System  anzuweisen, 
sodafs,  sobald  die  Konstitution  aller  Ptomaine 
aufgeklärt  sein  wird,  auch  die  Einordnung  ins 
System  beendet  ist. 

1.  Amine. 
Methylamin  —  CH^  .  NH,  —  wurde  von 
Bocklisch^  aus  der  Hüringslako  isoliert, 

Dlmethylamin  —  (CH^l'gNH  —  wurde 
von  Bocklisch  ebenfalls  in  der  Häringslake, 
von  Brioger  (1885)  unter  den  Fäulnisproduktou 
der  Gelatine  und  der  Hefe  nachgewiesen,"} 
uud  von  Ehrenberg  *)  in  giftigen  Würsten 
aufgefunden  (.s.  S.  67). 

Trimethyl&mln  —  (CHjljN  —  kommt 
neben  den  beiden  vorgeuaunten  Basen  in  der 
Häringslake  vor  und  wurde  ferner  im  mensch- 
lichen Harn,  im  Kalbsblut  (Dessaignes,  18.57), 
unter  den  Fäutnisproduktou  der  Hefe  und 
des  Weizenmehls  beobachtet.  In  grofser  Menge 
tritt  es  unter  den  Fllulnisprodukten  der  Ge- 
hirnsuhstanz  (Guarcschi  und  Mosso,  1881)  auf. 
S.  auch  S.  68. 

Ätbylamin :  C^Hg  .  NH^  .  —  Dasselbe 
wurde  unter  den  F'äulnisprodukten  der  Bierhefe 
und  des  Weizenmehls  aufgefunden,    (s.  S.  70.) 

Üiäthylamin  —  (C2H„)j>iH  —  wurde 
von  Ehrenberg  (I.  c.)  in  den  Kulturen  der 
aus  giftigen  Würsten  isolierten  Bakterien  auf- 
gefunden,    (s.  auch  S.  70.) 

Triäthylamln:  (C,llj),jN.  —  Brioger  iso- 
lierte dieso  Base  (I.  c.)  aus  gefaultem  Stock- 
fisch und  Ehrenberg   (1.  c.)   aus  Eingeweiden 


■)  Ch.  Debierre,  Lee  UaUdi< 
lienses,  Hicrobee,  Ptoniain« 
jomaines,  18H8,  S.  133. 

*)  B.  B.  18  (1885),  S.  80  u.  1922. 


*)  firieger,    Microbes,    Ftomaines   et  Maladiea, 


*)  B.  B.    20    (1887),    Ref.  S.  65 
;  physiol.  Chem.  11  (18»T),  S.  239. 
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nnd  Fleischpepton  nach  der  Behandlang  mit 
dem  Bacillns  der  Wnrstfänlnis.  (s.  auch  S.  71 . 

Normal-Propylamiii  — 

—  scheint  von  Brieger^)  in  den  Gelatine- 
Kulturen  der  in  menschlichen  Exkrementen 
vorkommouden  Bakterien  gofuDden  worden 
zu  sein.  Schwanert  ^)  isolierte  aus  Leichen- 
teilen eine  basische  Substanz,  welche  im  Ge- 
ruch an  Propylamin  erinnerte  (V). 

Butylamiii  —  C^H^.NH,  —  ist  nach 
Gautier  und  Mourgues  ein  Bestandteil  des 
Leberthraus.     (s.  auch  S.  71.) 

Isoamylamin  — 

(CH^^^.CH.CH,  .CH,  .NHj 

—  findet  sich  unter  den  Fäulnisprodukton 
der  Bierhefe,    (s.  auch  S.  71.) 

Hexylamin  oder  Caproylamin  — 

CeII,3.NH, 

—  wurde  von  Hesse  (1857)  unter  den  Produkten 
der  Hefefäulnis  aufgefunden.  Das  Septiciu 
scheint  nach  Einigen  ein  Gemenge  von  Amyl- 
amin  und  Hexylamin  zu  sein.  (V)  Hexylamin 
wurde  von  Gauticr  und  Mourgues  im  Leber- 
thran  nachgewiesen,    (s.  auch  S.  72.) 

Neurin  oder  Trimethylyinylammo- 
niumhydrat : 

/CH=CHo 

^OH 

Brieger**)  fand  diese  Base  unter  den  Fäulnis- 
produkten des  Fleisches.  S.  auch  S.  73  u.  608. 
Das  unterschiedliche  Verhalten  von  Cholin 
und  Neurin  ist  auf  S.  569  übersichtlich  zu- 
sammengestellt. 

Base  von  Neiicki:  CgH,,N  (CollidinV). 

—  Im  Jahre  1876  erhielt  Nencki*)  durch 
fünftägige  Fäulnis  von  200,0  g  Ochsenpankreas 
und  600,0  g  Gelatine  mit  Wasser  bei  40^  eine 
Base  CjjHjjN,  welche  Einige  als  ein  Pyridin- 
derivat  und  zwar  als  ein  Isomeres  des  CoUidins 
betrachten,  während  Nencki  selbst  sie  für 
Isophonyläthylamin: 


C,H,.CH<' 


CH. 


^NH^ 

erklärt.  Nebenher  waren  Peptone,  Essigsäure, 
Buttersäure,  Valeriansäure,  Kohlensäure,  Leu- 
cin  (1,5  Proz.),  grofse  Mengen  Glykokoll, 
Ammoniak  und  Trimethylamin  entstanden. 
Hingegen  konnte  kein  Indol  nachgewiesen 
werden. 

Eine  andere  Base:  CgH,,N  wurde  von 
Oechsner  de  Coninck  unter  den  Fäulnisproduk- 
ten der  Seespinne  gefunden ;  es  ist  jedoch  un- 
entschieden, ob  beide  Basen  identisch  sind.  Die 
von  Coninck  isolierte  Base  scheint  in  der  That 
ein  Pyridinabkömmling  zu  sein. 

Die  Base  von  Nencki  bildet  eine  farblose, 
eigentümlich  unangenehm  riechende  Flüssigkeit, 
welche  aus  der  Luft  Kohlensäure  anzieht, 
wobei  sie  in  ein  in  Blättchen  krystallisierendes 
Carbouat  tibergeht.  Nencki  vermutet  in  ihr 
ein  durch  Fäulnis  entstandenes  Zersetzungs- 
produkt des  Tyrosins: 

C,H,,N03  =CO,.fO  +  C,H,,N. 

Wird  Tyrosin  auf  270^  erhitzt,  so  zerfällt  es 
in  Kohlensäure  und  Oxyphenyläthylamiu : 


^'«"4 


CH.3.CH(NH2).C00H 


=  CO,  +  C«H,< 


/ 


CHo.CH^.NHg. 


Im  Jahre  1883  erhielten  Erlenmeyer  und 
Lipp  aus  der  Phenyl-a-amidopropionsäure 
(Phenylalanin) :  CJI^  .  CH«  .  CH(NH,) .  COOH 
eine  Base:  CgH^,N,  welche  zweifellos  identisch 
mit  dem  a-Phenyläthylarain  ist: 

C^Hj^ .  CH,  .  CH .  NH,  .  COOH 
=  C0.>  — |—  CqHjj  .  CHo  .  CHj  .  NHg. 

Letzteres  zeigt  in  seinem  Verhalten  grofse 
Ähnlichkeit  mit  der  Base  von  Nencki. 

Nencki  *)  nimmt  sogar  in  der  Folge  an, 
dafs  das  von  ihm  isolierte  Ptomain  mit  dem 
Phenyläthylamin  identisch  ist  und  durch  Zer- 
setzung der  unter  den  Fäulnisprodukten  der 
Eiweirskörpcr  auftretenden  Phonyl-a-amido- 
propionsäuro  entsteht. 

Das  Chloroplatinat: 

i;CsH,,N.HCl\.  .PtCl^ 


M  B.  B.  20  (I88r),  Ref  8.797. 

•)  Eine  Zeitlanjj  wurde  das  Trimethyl- 
amin als  „Propylamin'*  bezeichnet  und  überhaupt 
die  eine   Base  oft   mit  der  anderen  verwechselt 

^)  R  B.  16  (I88:i)  u.  17  (1884). 

*^  Ü  h  e  r 


die    Zersetzung   der    Gela- 


tine und  des  Eiweil'ses  bei  der  Fäulnis 
mit  Pankreas.  Festschrift  zum  Valentin- 
Jubiläum,  Bern,  187G  und  Joum.  f.  prakt.  Chem. 
[2]  26  {if<Sn  S.  47. 

*)  B.  B.  22  (1889),  Ref.  S.  701  und  Monatsh.  f. 
Chem.  10  (1889),  S.  506. 
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kryatallisiert  ans  Wassor  in  Nadeln  nod  ver-  | 
breitet   beim   Erhitzen    eiuea  an  Xylen  oder 
Cumen  erionenideu  Gerncb.  | 

Tbala&chlich   ist  es  jedocb  nninöglicb,    ans  ' 
dem  vorliegenden  geringen  analytischen  Material 
auch    nur    eine  Vermntnng   über  die  Konsti-  . 
tatlon     der    Nencki' sehen     Base     abznleitcn. 
Hierzu  kommt  noch,  dafs  Brieger  aus  Gelatine, 
welche  ohne  Zusatz  von  Pankreas  der  Fäulnis 
flberlassen  wurde,  die  Nencki'sche  Base  nicht  , 
erhielt.  . 

2.  Diunlne. 

Base :  CjHgN,  (unrichtiger  Weise  als 
Äthyldiamin  bezeichnet).  —  Brieger ')  fand 
dieses  giftige  Ftoma'fu  unter  den  Fäulnis- 
Produkten  der  Fische. 

Das  Chloroplatinat:  C^H^Nj  HjPtCI, 
krjstallisiert  in  kleinen,  in  Wasser  schwer 
löslichen  Täfelcben. 

ÜasCblorhydrat:  CjHgN^.aHCl  bildet 
lange  Xadelu.  Mit  Goldcfalorid  geht  die  Base 
keiue  VerbiDdang  ciu.  Das  Chlorhydrat  giebt  j 
mit  Phosphomolybdänsäure  einen  weifsen,  mit 
Kalium-Wismutjodid  einen  krystalliuiscben,  ' 
in  Form  roter  BUttchen  sich  ausscheidenden  ' 
Niederschlag.  Mit  allen  übrigen  Alkaloid- 
reagentien  giebt  das  Chlorhydrat  der  Base 
keine  Reaktionen.  Die  freie  Base  läfst  sich 
unzerset/t  aus  dem  Chlorbydrat  durch  Destil- 
lation mit  Natronlauge  gewinnen.  ' 

Brieger  glaubte  dieselbe  anfangs  identisch  ' 
mit  dem  Äthylendiamin ;  ihre  Verschiedenheit 
von  diesem  wurde  jedoch  spater  durch  ver- 
gleichende Untersuchuug  festgestellt.  Ebenso 
ist  auch  ihre  vermutete  Identität  mit  dem 
Athylidendiamin: 


,NH, 


^NH^ 


cHs.(;h< 

wenig  wahrscheinlich. 


TritnethylendUmin  (?  :  CgH,„Nj  (?)  — 
Unter  dieser  Bezeichnung  wurde  eine  giftige 
Base  verstanden,  weiche  im  Jahre  18S7  von 
Brieger  aus  den  Kulturen  des  Komma- 
bacillus  isoliert  wurde.  Mit  Ooldcblorid 
ttnd  Platinchlorid  giebt  dieselbe  wcuig  lOslicbe 
Niederschläge.  Das  Pikrat  schmilzt  hei  198" 
und  zeigt  Ähnlichkeit  mit  Kreatiuiupikrat. 
Ihre  chemische  Konstitution  ist  nicht  bekannt.") 


TetramethflendUmlD    oder  Patrescln: 

CHj  .  CH,  .  NHj 
gHj.CHj.NHg. 

Dieses  Ptomaln  wurde  von  Brieger  neben 
Cadaveriu  unter  den  Fäuluisprodnkten 
menschlicher  Leichen  gefunden.  Es  tritt  be- 
reits am  vierten  Tage  nach  dem  Tode  auf 
und  seine  Menge  nimmt  rasch  zu,  so  dafs  sich 
nach  2— 3-wöchentlicher  Fäulnis  schon  be- 
trächtliche Quantitäten  isolieren  lassen.  Die 
Reindarstellung  des  Putrescins  gelaug  Brieger 
erst  später ;  die  ersten  Produkte  waren  noch 
Gemenge  von  Putrescin  und  Cadaverin,  deren 
Trennung  mittels  der  Chloropiatinate  mit 
Schwierigkeiten  verknüpft  ist.  Dasselbe  Pto- 
maln wurde  später  in  gefaulten  Fischen,  ge- 
faultem  Fleisch,  in  den  Gholerakulturen  und 
unter  den  Fänluisprodukten  der  Gelatine  an- 
getroffen. 

Brieger ')  fand  das  Putrescin,  zusammen 
mit  Cadaverin  und  Saprin,  in  einem  Falle  von 
Blasenkatarrb  mit  Cystiuurie  wieder. 

Bei  zwei  Patienten,  darunter  eine  an  chro- 
nischer Nephritis  leidende  Frau,  gelang  es 
ihm,  aus  dem  alkalisch  reagierenden  uod  Eiter 
führenden  Harn  Cadaverin  zu  isolieren. 

Nachdem  Ladeuburg  die  Identität  des  Ca- 
davcrius  mit  dem  Pentamothyleudiamiu  nach- 
gewiesen hatte,  erkannten  Udränszky  und 
Baumann  *'j  auch  die  Identität  dos  Putrescins 
von  Brieger  mit  dem  von  Ladenburg  darge- 
stellten Tetramothylendiamin.  Diese 
letztere  Baso  wurde  bereits  auf  S.  79  be- 
schrieben. 

Trennung  des  Putrescins  vom  Cada- 
verin. —  Die  Trennung  dieser  zwei  Ptoma'ine 

ist  mit  Schwierigkeiten  verknüpft.  Sie  gelingt, 
wenn  auch  erst  nach  oftmals  wiederholtem  Um- 
krystallisieren,  unter  Verwendang  der  Chloro- 
piatinate oder  mit  Hilfe  der  Golddoppelsalze, 
indem  das  Putrescingoldchlorid  in  Wasser 
sehr  wenig  löslich  ist,  während  das  ent- 
sprechende Cadaveriu  doppelsalz  sich  in  Wasser 
sehr  leicht  löst.  Kalium-Mercurijodid  ist  zur 
Trennung  nicht  verwendbar. 

Brieger  empfiehlt  als  geeignetste  Trennungs- 
methode die  fraktionierte  Kry stall isation  der 
beiden  Chlorhydrate  aus  96-proz.  Alkohol. 
Beim  Abkühlen  der  Lösung  scheidet  sich  zu- 
nächst Putresciuchlorhydrat  in  schönen  Nadeln 


■)  1.  c.  franz.  Ausgabe,  S.  T>.                                \\  ')  Ann.   di   ( 

°)  In  dem  von  Brieger  selbst  gefertigten  Refe-    {  S.  167. 

rat«  B.  B.  21  (188o)  Ref.  S.  408  ist  die  Formel    '  ')  B.  B.  21  [ 
dieser  Baae  zu  „CiHaNt"  aDgegel>en.                        j 
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I.  Ptomatne. 

1)  ExtraktioD  der  Ptomaiue. 
Wahl  der  Lösungsmittel.  —  Von  neu- 
tralen LöSDngsmitteln  kommen  zar  Extraktion 
der  Ptomalne  am  bänÜgsten  znr  Annendung: 
Alkohol,  Äther,  Chloroform.  Benzol,  Petrol- 
fltlier  und  Amylalkotiol.  Von  grorster  Wich- 
tigkeit ist,  dafs  alle  diese  LöBungsmittcl  in 
möglichst  reiner  Form  verwendet  werden,  um 
nicht  Gofahr  sin  laufen,  in  die  Untersuchungs- 
objekte  durch  dieselben  Verbindungen  mit 
alkaloidalen  Reaktionen  einzuführen. 

Äther.  —  Der  zn  verwendende  Atber 
niuft  ein  bis  zwei  Mal  mit  schwach  schwefel- 
Büurohaltigem  Wasser,  hierauf  mit  reinem 
Wasser  gewaschen  und  endlich  Über  Atzkalk 
rektifiziert  werden. 

Äthylalkohol.  —  Der  gewöhnliche  Alko- 
hol dos  Handels  hintcrlarst  gar  nicht  selten, 
selbst  nach  der  Destillation  aber  Atzkalk, 
beim  Eindampfen  mit  Salzsäure  einen  Rück- 
stand, welcher  dio  meisten  allgemeinen  Alka- 
loidreaktionen  giebt. 

Nach  den  A'ersucben  von  Gnareschi  und 
Mosso  (1883)  ist  es  nnerläfslicb,  den  zu  ver- 
wendenden Alkohol  erst  ein  bis  zwei  Mal  über 
Weinsäure  oder  llber  eine  geringe  Menge 
Schwefelsäure  zu  destillieren.  Die  genannten 
Forscher  erhielten  bei  der  Destillation  einer 
grüfaoren  Monge  guten  Handels- Alkohols  Ober 
Weinsäure  einen  Rückstand,  aus  dem  durch 
Destillation  mit  Kai  Hange  eine  alkalisch 
reagierende  Flüssigkeit  gewonnen  wurde,  wel- 
che einen  pyridinartigen  Geruch  besafs  und 
mit  den  allgemeinen  Alkaloidreagentien,  wie 
Goldchliirid,  Flatinchlorid,  Tannin,  Mayer' s 
und  Valser's  Reagens,  Niederscbläge  gab. 

Auf  das  Vorkommen  basischer  Verbiudungeu 
im  Handels-Alkohol  war  früher  bereits  mehr- 
fach, so  z.  B.  von  Krämer,  Pinner  und  An- 
deren (s.  S.  5H0)  hingewiesen  worden  ^  jedoch 
waren  diese  lieohacbtungcn  fast  wieder  iu 
Vergessenheit  gernten.  So  findet  man  z.  B. 
in  keinem  der  vor  dem  Jahre  1883  erschienenen 
Lebrbtlchor  der  Toxikologie  einen  Hinweis  auf 
das  mögliche  Vorkommen  alkaloidalor  Ver- 
bindungen iu  den  LOsungsmiltoln. 

Methylalkohol.  —  Oecbsner  de  Coninck') 
fand  rohen  Methylalkohol  des  Handels  mit 
ca.    1"/^^    Pyridin    verunreinigt.      Vermutlich 


').Bull.  Soc.  Chim.  41  (1864). 
^]  Monaiah.  f.  Chem.  8  (188'J),  S.  6«8. 
')  B.  B.  12  (1Ö79),  8.  1431. 
<)Reitr.  x.  Kenntnis  der  Ptom 


-'  lag  jedoch  in  dem  betreffenden  Falle  eine  ab- 
i'  sichtliche  Denaturierung  durch  Pyridinbasen  vor. 

Amylalkohol.  —  Haitinger*)  konnte  in 
;  der  Handelsware  des  Öfteren  bis  zn  0,4  "/,,„ 
Pyridin  nachweisen;  die  gleiche  Beobachtnug 
machten  Gnarescbi  und  Mosso  (1.  c),  welche 
;]  reinen  Amylalkohol  des  Handels  bis  zu  0,6  "/nn 
mit  Pyridin  verunreinigt  fanden.  Die  Ent- 
fernung dieser  Verunreinigungen  gelingt,  in- 
dem man  den  Alkohol  mehrmals  mit  ver- 
dünnter Schwefels&ure  ausschüttelt.  Hierzu 
sei  noch  erwähnt,  dafs  es  Scbrötter*]  gelungen 
ist,  in  den  hochsiedenden,  bei  180—330°  über- 
gehenden Anteilen  von  aus  Melasse  gewonnenem 
Fuselöle  zwei  Basen:  C^H,,Ng  und  C,,H,„Nj 
zu  isolieren. 

Besouders  wertvoll  wird  der  Amylalkohol, 
wenn  es  sieb  um  die  Trennung  der  Ptomalne 
von  Alkaloiden  handelt,  indem  deraetbe  von 
sämtlichen  bei  der  DragendorfTschen  Methode 
in  Anwendung  kommenden  Lösungsmitteln  daa 
gröfste  I>ösnngs vermögen  für  PtomaTne  besitzt. 
Diese  schon  seit  längerer  Zeit  bekannte  Er- 
fahrnngstbatsacbo  bat  durch  eine  Arbeit  von 
Gräbner  und  Dragendorff*)  flber  die  Ver- 
wendbarkeit der  verschiedenen  Lösungsmittel 
zur  Extraktion  der  Alkaloide  bei  Gegenwart 
von  Ptomalnen  eine  weitere  Bestätigung  er- 
fahren. 

Chloroform.  —  Obwohl  das  Chloroform 
des  Handels  fflr  gewöhnlich  frei  von  basischen 
Verbindungen  ist,  so  empfiehlt  es  sich  trotz- 
dem, dasselbe  vor  dem  Gebrauche  nach  ein- 
ander mit  durch  Schwefelsäure  angesäuertem 
Wasser  und  verdünnter  Kaliumcarbonatlösnng 
zu  waschen  und  es,  nach  dem  Trockenen  flber 
Cblorcaicium,  nochmals  zu  rektifizieren. 

Die  lief  Drehtun  g,  dafs  Chloroform  beim  Er- 
wärm e  n  mit  alkalisch  reagiereuden  Extrakten 
aus  gefaulten  Stoffen  Zersetzung  unter  Bild- 
ung von  Carbylaminen  erleiden  könnte,  ist 
gegenstandslos,  da  derartige  Bedingungen  von 
keiuem  Forscher  geschaffen  werden  und  wohl 
auch  uie  geschaffen  worden  sind.  Bei  sach- 
gemäfsor  Anwendung  ist  Chloroform  ein  in 
vielen  Fällen  änfserst  wertvolles  Lösnngs-, 
bezw.  Extraktionsmittel.  Auch  Alex,  Körbnch  *) 
bediente  sich  des  Chloroforms  zur  Extraktion 
der  Ptomalne. 

Ebenso  empfiehlt  Husemann  die  Verwend- 
ung von  Äther  und  Chloroform  als  Lösungs- 
I  mittel. 


I   Dorpat,     1883    «nd    Anleitung    zur    Aus- 
'.  roittelung  der  Gifte,  franz. Auigabe,  1886, 

S.  216  u,  f. 
;;       ^)  Zeit«i:br.  f.  analyt  Chem.  21  (1882),  S.  622. 
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Tetrachlorkohlenstoff.  —  Ober  dieses  in 
nenester  Zeit  als  Ersatz  des  Chloroforms 
empfohlene  und  zu  billigem  Preis  im  Handel 
erhältliche  Lösungsmittel  liegen  aus  der 
pharmakologisch-toxikologischen  Praxis  zur  Zeit 
noch  keine  Erfahrungen  vor. 

Petroleumather.  ~  Der  bei  40—70® 
siedende  Petroleumäther  kann  spurenweise 
Substanzen  enthalten,  welche  die  Reaktionen 
der  Alkaloide  geben ;  es  empfiehlt  sich  daher, 
auch  dieses  Lösungsmittel  zunächst  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  zu  waschen  und  hierauf 
nochmals  zu  destillieren  (Guareschi  und  Mosso). 
Im  Ligroin  llefsen  sich  nur  Spuren  am- 
mouiakalischer  Produkte  nachweisen. 

Dragendorff')  empfiehlt  zur  Reinigung  den 
Petroleumäther  über  frisches  Schweinefett  zu 
rektifizieren. 

Benzol.  —  Benzol,  selbst  das  sogen,  kry- 
stallisierbare,  kann  Pyridin  enthalten  (Monari) ; 
es  ist  daher  unbedingt  nötig,  dasselbe  mit 
verdünnter  Schwefelsäure  zu  waschen  und  hier- 
auf nochmals  zu  destillieren. 

Tolnol.  —  Monari®)  fand  im  Ilandels- 
Toluol  ebenfalls  Pyridin. 

Weller*)  traf  flüchtige  Basen  im  gelben 
Paraffinöl,  wie  solches  zur  Extraktion  des 
Chinins  verwendet  wird,  an. 

Über  die  Gegenwart  von  Alkaloiden  im 
galizischen  Petroleum  s.  Bandrowski,  im  Bull. 
Soc.  Chim.  [2]  48  (1887),  S.  603. 

Im  Hinblick  auf  dieses  und  zwar  unter  Um- 
ständen reichliche  Vorkommen  basischer  Ver- 
bindungen, besonders  von  Pyridinbasen  in  den 
gebräuchlichen  Lösungsmitteln  kann  daher  die 
sorgfältigste  Prüfung  derselben  vor  der  Ver- 
wendung nicht  angelegentlich  genug  empfohlen 
werden.*) 

Methode  Ton  Sias -Otto.  —  Dieselbe 
wurde  bereits  auf  S.  544  eingehend  be- 
schrieben. Mit  Umsicht  angewandt,  giebt 
dieses  Verfahren  sehr  gute  Resultate,  besonders, 
wenn  zum  Ansäuern  möglichst  geringe  Mengen 
Weinsäure  verwendet  werden  und  wenn  die 
Konzentration  der  alkoholischen  Auszüge  bei 
niedriger  Temperatur  und  wenn  möglich  unter 


Durchleiten  eines  indifferenten  Gases  — 
Wasserstoff  oder  Kohlensäure,  —  bezw.  bei 
vermindertem  Druck  vorgenommen  wird.  Auch 
Tamba*)  ist  der  Ansicht,  dafs  von  sämtlichen 
gebräuchlichen  Extraktionsmethoden  das  Ver- 
fahren von  Stas-Otto  das  beste  ist. 

Methode    von    Dragendorff.    —   Das 

Dragendorff'sche  Extraktionsverfahren  besteht 
in  der  Hauptsache  darin,  den  sorgfältig  zer- 
kleinerten und  mit  Wasser  in  einen  Brei  ver- 
wandelten Contentis  nach  dem  Versetzen  mit 
(1  : 5)  verdünnter  Schwefelsäure  durch  mehr- 
stündige Digestion  bei  50®  die  basischen  Ver- 
bindungen zu  entziehen.  Nach  dem  Entfernen  des 
ersten  Auszuges  durch  Kolieren  und  Auspressen 
wird  der  Rückstand  nach  Zugabe  der  genügenden 
Menge  Wasser  noch  ein  zweites  Mal  in  der- 
selben Weise  extrahiert.  Die  vereinigten  und 
filtrierten  Extraktflüssigkeiten  dampft  man 
hierauf  bis  zu  Sirupkonsistenz  ein  und  ver- 
setzt den  Rückstand  mit  dem  3  bis  4-facheu  Vo- 
lumen 95-proz.  Alkohol.  Nach  24-stündiger 
Digestion  filtriert  man  den  Alkohol  ab,  engt 
die  alkoholische  Flüssigkeit  durch  Destillation 
aus  einer  Retorte  ein,  nimmt  hierauf  den  von 
Alkohol  befreiten  Rückstand  mit  Wasser  auf 
und  entzieht  ihm  endlich  durch  Behandeln  in 
sauerer,  dann  alkalischer  Lösung  mit  den 
verschiedenen  Lösungsmitteln  die  eventuell 
vorhandenen  Alkaloide.  Alle  sonstigen,  bei 
dieser  Methode  zu  berücksichtigenden  Einzel- 
heiten finden  sich  in  jedem  gröfseren  Lehr- 
buch der  Toxikologie  beschrieben. 

Die  Methode  von  Dragendorff  ist  mehrfach 
Gegenstand  der  Kritik  gewesen.  So  wiesen 
besonders  Guareschi  und  Mosso  auf  den  da- 
bei zur  Anwendung  kommenden,  bedeutenden 
Überschufs  an  Schwefelsäure  hin,  der  eines- 
teils zersetzend  auf  die  Gewebe  einwirken  und 
so  zur  Bildung  von  Körpern  Veranlassung 
geben  kann,  welche  in  ihren  Reaktionen  den 
PtomaYnen  ähneln,  anderenteils  aber  auch  ge- 
wisse vorhandene  Basen  verändern  kann. 

Nach  Dragendorffs  Vorschrift  soll  auf  je 
100  cc  der  zu  prüfenden  Masse  10  cc  1  : 5  ver- 
dünnter Schwefelsäure  zugegeben  und  diese 
Mischung  einige  Stunden  lang  auf  50®  erwärmt 
werden.*)     Da  nun  die  zerkleinerten  Coutenta 


')  Analyse  von  Pflanzen  und  Pflan- 
zenteilen, 1882,  S.7. 

*)  Riv.  di  Chim.  med.  e  farm.,  1883. 

3)  B.  B.  20  (1887),  8.  2097. 

*)  Neuerdings  wird  empfohlen,  zur  Reinigung 
von  Chloroform,  Äther,  Petroläther,  Aldehyd  etc. 
diese  mit  5 — 10  Vol.-Proz.  Paraffinum  liquidum 
zu  vermischen  und  dann  zu  rektifizieren.  Durch 
Erhitzen   des  angewandten  Reinigungsmittels   auf 


)! 


120®  sollen  alle  Verunreinigungen  daraus  ent- 
weichen (?)  und  soll  dasselbe  hierauf  wieder  von 
neuem  zu  verwenden  sein.  (Pharm.  Centralh.  86 
[1895],  S.  589.)  Für  toxikologische  Zwecke  dürfte 
dieses  Reinigungsverfahren   wohl   kaum   genügen. 

'^)  Arch.  der  Pharm.  225  (1887),  S.  408. 

**)  Anleitung  zur  Ausmittelung  der  Gifte,  1.  franz. 
Aufl.,  S.  280. 
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mit  soviel  Wasser  vermischt  werden  sollen, 
dafs  ein  „dünnflüssiger"  Brei  entsteht,  so 
kommt  notwendigerweise  eine  zu  der  ursprüng- 
lich in  Arbeit  genommenen  Menge  Contenta 
unverhültnismäfsig  grofse  Quantität  Säure  in 
Anwendung.  Hierzu  kommt  ferner  noch  der 
jedem  Fachmann  bekannte  Umstand,  dafs  in 
allen  Fällen,  wo  es  sich  um  die  Extraktion  von 
in  verbrecherischer  Absicht  beigebrachten  Al- 
kaloiden  aus  noch  ungefaulten  Contentis 
handelt,  minimale  Quantitäten  Säure  genügen, 
um  das  oder  die  betreffenden  Alkaloide  in 
lösliche  Salze  zu  verwandeln;  liegen  dagegen 
bereits  in  Fäulnis  übergegangene  Stoffe  vor, 
so  hat  die  Neutralisation  der  Alkaloide  be- 
reits durch  die  während  des  Fäulnisprozesses 
entstehenden  Säuren  stattgefunden  und  die 
Contenta  reagieren  oftmals  an  sich  schon 
sauer.  Es  empfiehlt  sich  also,  eine  nur 
schwache  Säure  —  wie  Wein-  oder  Oxalsäure 

—  zum  Ansäuern  zu  verwenden,  oder  aber, 
bei  Verwendung  einer  starken  Säure  (Salz- 
säure), diese  hinreichend  zu  verdünnen.  Jeden- 
falls eignet  sich  Schwefelsäure  hierzu  am 
wenigsten.  Schon  Stas  schlug  im  Jahre  1851 
Oxalsäure  vor,  an  deren  Stelle  dann  Otto 
Weinsäure  in  Anwendung  brachte.  Später 
verwendeten  Rodger,  Girdwood,  Graham, 
Husemann  und  Sonnenschein  verdünnte  Salz- 
säure, Thomas  verdünnte  Essigsäure,  Prollius 
Weinsäure,  Erdmann  und  Uslar  wieder  Salz- 
säure und  Palm  Phosphorsäure.')  Von  keiner 
Seite  kam  dagegen  Schwefelsäure  in  Vorschlag. 
Aber  selbst  bei  Verwendung  von  Schwefel- 
säure erscheint  es  überflüssig,  die  Menge  der- 
selben vorzuschreiben ;  es  dürfte  der  Hinweis 
genügen,  dafs  „die  Contenta  bis  zur 
schwach  saueren  Reaktion  mit  Säure 
zu  versetzen  sind."  Bei  buchstäblicher 
Befolgung    der    Dragendorff'schen    Vorschrift 

—  Zugabe  von  15  cc  1  :  5  verdünnter  Schwefel- 
säure auf  je  100  cc  Flüssigkeit  ^)  würden  bei- 
spielsweise bei  1000  cc  Flüssigkeit  150  cc  der 
verdünnten  Säure,  d.  h.  ca.  35,0  g  konzentrierte 


^)  8.  Guareschi  und  Mosso,  1.  c.  S.  55. 

*)  Anleitung  zur  Ausmittelung  der  Gifte,  2.  franz. 
Auft.  1886,  S.  159.  Guareschi  bemerkt  hierzu: 
„Ich  glaube  nicht,  dafs  die  Übersct^.ung  genau 
ist,  denn  während  in  der  1.  franz.  Aufl.  10  cc  und 
in  der  i?.  franz.  Aufl.  15  cc  Schwefelsäure  vor- 
geBchrieben  sind,  findet  sich  in  der  8.  deutschen 
Aufl.  (S.  117)  die  Angabe  „höchstens"  5  cc 
Säure  zu  verwenden. 

Die  französische  Übersetzung  dieses  Werkes 
läfst  viel  zu  wünschen  übrig.  So  stehtauf  S.  19(): 
„avec  de  l'eau  etendue  d'acide  sul- 
furique*  und  auf  S.  179:  „avec  de  l'eau 
chargce  d'acide    s  ul  f  uriq  ue." 

Die  Art  und  Weise  die  Flüssigkeit  anzusäuern, 
ist  in  anderen  Werken  noch  weniger  genau  ange- 


Schwefelsäure  in  die  Contenta  eingeführt 
werden!  Dampft  man  dann  die  saueren 
wässerigen  Extraktflüssigkeiten  nach  dem  Wort- 
laut der  Vorschrift  bis  zur  Sirupkonsistenz  ein, 
so  mufs  ein  derartiger  Säureüberschufs  not- 
wendigerweise zersetzend  auf  die  Eiweifsstoffc 
einwirken  und  so  zur  Bildung  von  Ptoma'inen 
Veranlassung  geben.  Ebensowenig  werden 
vorhandene  Alkaloide  oder  Glykoside  derartig 
konzentrierter  Säure  widerstehen.  Überdies 
darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  dafs  Dragen- 
dorfl"  selbst  in  der  letzten  Ausgabe  seines 
Werkes  „Die  gerichtlich-chemische 
A  u  s  m  i  1 1  e  1  u  n  g  V  0  n  G  i  f  t  e  n"  *)  die  Menge 
der  zuzugebenden  Schwefelsäure  bedeutend 
herabgesetzt  hat ;  er  empfiehlt  an  Stelle  ver- 
dünnter Säure  mit  Schwefelsäure  angesäuertes 
Wasser  anzuwenden  und  von  diesem  nur  bis 
zur  deutlich  saueren  Reaktion,  jedenfalls  aber 
nicht  mehr  als  höchstens  5cc  1:5  ver- 
dünnter Säure  auf  je  100  cc  des  wässerigen 
Breies  hinzuzufügen.  Auch  diese  Säuremenge 
ist  jedoch  noch  zu  hoch  bemessen. 

Dragendorff  selbst  giebt  femer  zu,  dafs 
Schwefelsäure  von  der  angegebenen  Kon- 
zentration, ja  selbst  schwächere,  verändernd 
auf  gewisse  Alkaloide,  bezw.  Glykoside,  wie 
Solanin,  Colchicin,  Thebain  u.  a.  einzuwirken 
vermag  und  läfst  deshalb  in  derartigen  Fällen 
an  Stelle  derselben  Essigsäure  verwenden, 
bezw.  die  Extraktion  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
ratur vornehmen.*)  Diesen  Bedingungen  kann 
leicht  entsprochen  werden,  sobald  es  sich  um 
Vergiftungen  durch  ein  im  voraus  bekanntes 
Gift  handelt.  Welches  Verfahren  ist  aber 
einzuschlagen,  wenn  ein  in  seinen  Einzelheiten 
völlig  unbekannter  Vergiftungsfall  vorliegt,  bei 
dem  der  Experte  die  Untersuchung  ohne  die 
•geringsten  leitenden  Momente  ausführen  mufs? 
Der  Gruppe  leicht  zersetzlicher  Alkaloide  ist 
auch  das  Aconitin  beizuzählen,  indem  das- 
selbe nach  den  Untersuchungen  von  Wright 
und  Anderen  bereits  durch  sehr  verdünnte 
Mineralsäuren    (vergl.   S.  511)   zeraetzt    wird. 


preben.  So  ist  z.  B.  bei  Ogier,  Toxicologie 
(in  der  Agenda  von  Wurtz,  1892,  8.516),  die  Dragen- 
dorirsche  Methode  folgenderart  wiedergegeben: 
„1  e  8  m  a  t  i  ü  r  e  s  suspectes,  bien  divisees, 
sont  mises  ä  dig6rer  avec  de  l'aoide 
sulfurique  dilue  au  Vs  vers  40  —50' ; 
separer  la  Solution  acide  par  ex- 
pression  et  recommencer  l'epuise- 
ment  en  liqueur  acide  eco."  Dieses  Beispiel 
zeigt,  wie  leicht  schwere  Irrtümer  weitere  Ver- 
breitung finden! 

»)  3.  Aufl.,  Göttiugen,  1?588,  S.  117;  s  auch 
J.  Klein,  Elemente  der  foren  sisch  -  che- 
mischen Analyse,  1 890,  S.  70. 

*)  Ausmittel,  der  Gifte,  2.  franz.  Aufl.  1886, 
S.  lim  und  .{.Aufl.  S.  187. 


y.  Abschnitt.     Ptomaine  und  Leukomalne. 


561 


Auch  Dragendorflf  weist  gerade  in  der  letzten 
Auflage  seines  vorerwähnten  Werkes  auf  die 
„grofse  Veränderlichkeit  der  Aconi tu m- 
Alkaloide  in  Berührung  mit  Mineral- 
säuren, bezw.  -Basen  hin  und  empfiehlt 
zu  ihrer  Isolierung  die  Contenta  sofort 
mit  durch  Weinsäure  angesäuertem  Al- 
kohol zu  extrahieren  und  zum  Alkali- 
siereu  des  alkoholischen  Verdunstungs- 
rückstandes  Natriumbicarbonat  zu  ver- 
wenden." ') 

Das  Stas-Otto'sche  Isolierungsverfahren  in 
Verbindung  mit  der  von  Dragendorff  in  An- 
wendung gebrachten  methodischen  Verwertung 
der  Lösungsmittel  wird  besonders  bei  ge- 
richtlich-chemischen Untersuchungen  sicherlich 
immer    zu   befriedigenden    Resultaten   führen. 

Die  DragendorfiTsche  Methode  als  solche 
ist  dagegen  zur  Zeit  wohl  allgemein  auf- 
gegeben. Auch  Guareschi  und  Mosso,  Coppola, 
Gautier,  Brieger,  Vanghan  und  Novy  u.  A. 
schliefsen  sie  vollständig  von  den  anwendbaren 
Methoden  aus.  Femer  haben  Guareschi  und 
Mosso  (1.  c.)  durch  zahlreiche,  nach  der  Stas- 
Otto'schen,  bezw.  Dragendorffschen  Methode 
ausgeführte  vergleichende  Versuche  nach- 
gewiesen, dafs  nach  dem  letztgenannten  Ver- 
fahren die  Alkaloide  in  viel  höherem  Grade 
mit  Extraktivstoffen  verunreinigt  erhalten 
werden,  als  nach  dem  Stas-Otto'schen  Ver- 
fahren. Aufserdem  geht  aus  den  Versuchen 
von  Marino-Zuco  hervor,  dafs  nach  Dragen- 
dorff's  Methode  eine  gröfsere  Menge  Cholin 
mit  isoliert  wird,  als  nach  dem  Stas-Otto'schen 
Verfahren. 

Methode  Ton  A.   Oautier.  —  Gautier 

schüttelt  die  Contenta  zunächst  mit  stark  ver- 
dünnter Schwefelsäure  aus  und  unterwirft 
hierauf  die  gewonnenen  Extraktlösungen  der 
Destillation  bei  möglichst  niedriger  Temperatur 
und  im  Vacuum.  Hierbei  entweichen  Am- 
moniak, Skatol,  Indol  u.  s.  w.  Der  von  etwa 
ausgeschiedenen  Krystallen  getrennte,  wässerig- 
sirupöse  Destillationsrückstand  wird  mit  Baryt- 
wasser alkalisiert,  ausgeschiedenes  Baryum- 
sulfat  durch  Filtration  entfernt  und  nun  die 
Flüssigkeit  zur  Entziehung  vorhandener  Basen 
mehrmals  mit  Chloroform  ausgeschüttelt.  Nach 
der  Destillation  der  Chlorofornilösung  bei  mög- 
lichst niedriger  Temperatur  und  im  Vacuum, 
bezw.  im  Kohlensäurestrome  säuert  man  den 
Destillationsrückstand  mit  Weinsäure  an,  filtriert 
und    extrahiert    schliefslich    aus    dem    durch 


Kaliumcarbonat,  bezw.  und  zwar  vorteilhafter 
durch  Natriumbicarbonat  von  neuem  alkali- 
sierten  Filtrate  die  Basen  durch  geeignete 
Lösungsmittel. 

Neuerdings  empfiehlt  Gautier*)  an  Stelle 
dieses  älteren  Verfahrens  die  folgende,  all- 
gemein anwendbare  Extraktionsmethode:  Die 
gefaulten  Contenta  —  Gewebe  u.  s.  w.  — 
werden  in  Breiform  mit  Wasser  ausgekocht 
und  aus  den  durch  gelindes  Erhitzen  zum  Sieden 
von  Ammoniak  befreiten  Extraktflüssigkeiten 
nach  dem  Filtrieren  vorhandene  Fremdkörper 
(Pektinstoffe  u.  s.  w.)  mit  Bleiacetat  aus- 
gefällt. Aus  dem  Filtrat  der  Bleifällung  ent- 
fernt man  den  Bleiüberschufs  durch  Oxalsäure. 
Das  schwach  sauere  Filtrat  vom  Bleioxalat- 
niederschlage  wird  zur  Verjagung  der  flüchtigen 
Fettsäuren  —  Essigsäure,  Buttersäure  — 
durch  Destillation  eingeengt,  wobei  man,  so- 
lange das  Destillat  noch  nach  denselben  riecht, 
von  Zeit  zu  Zeit  weitere,  aber  stets  nur  ge- 
ringe Mengen  Oxalsäure  hinzugiebt.  Nachdem 
der  Destillationsrückstand  durch  Versetzen  mit 
dünner  Kalkmilch  von  dem  gröfsten  Teile  der 
zugegebenen  Oxalsäure  wieder  befreit  ist, 
dampft  man  die  Flüssigkeit  —  am  besten  im 
Vacuum  —  bis  zur  Konsistenz  eines  dicken 
Sirups  ein,  um  diesem  hierauf  die  Basenoxalate 
durch  Behandeln  mit  98-proz.  Alkohol  zu  ent- 
ziehen. Der  nach  dem  Verdunsten  der 
alkoholischen  Lösung  hinterbleibende  Rück- 
stand wird  mit  wenig  Wasser  aufgenommen 
und  durch  Zugabe  eines  der  Flüssigkeits- 
menge gleichen  Gewichtes  einer  Mischung  aus 
2  Teilen  Kreide  und  1  Teil  pulverigem  Kalk- 
hydrat in  einen  homogenen  Brei  verwandelt. 
Diesen  erhitzt  man  hierauf  solange  im  Wasser- 
bade auf  35—40®,  als  noch  Ammoniak  ent- 
weicht, wobei  man  zugleich  in  geeigneter 
Weise  für  die  Kondensation  etwa  entweichender 
flüchtiger  Basen  Sorge  trägt.  Der  rück- 
ständigen Masse  werden  hierauf  alle  nicht 
flüchtigen  Alkaloide  durch  Auskochen  mit 
83-proz.  Alkohol  entzogen.  Nachdem  aus  der 
alkoholischen  Flüssigkeit  spurweise  mit  in 
Lösung  gegangener  Kalk  durch  vorsichtig  be- 
messene Zugabe  von  Oxalsäure  ausgefällt 
ist,  neutralisiert  man  die  nochmals  filtrierte 
alkoholische  Lösung  mit  Salzsäure  und  bringt 
sie  im  Vacuum  über  Ätzkalk  zur  Verdunstung. 
Der  Verdunstungsrückstand  besteht  aus  den 
Chlorhydraten  der  vorhandenen  Basen. 

Zur  weiteren  Trennung  derselben  versetzt 
man  ihre  wässerige  Lösung    mit  Quecksilber- 


»)  Ibid.    2.    franz.    Aufl.    1886, 
3.  deutsche  Aufl.  1888,  S.  221. 

Guar«aohi,  AUcsloide. 


S.    307    und    i       '-)  Trait6  de  Chim.  biolog.,  1892,  S.  262. 
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Chlorid,  filtriert  nach  24-stüDdigem  Stehen  von 
dem  etwa  entstandenen  Niederschlag  ab  und 
entfernt  aus  dem  Filtrat  im  Übei*schufs  zu* 
gegebenes  Quecksilber  durch  Schwefelwasser- 
stoflf.^)  Die  alle  durch  Quecksilberchlorid 
nicht  fällbaren  Basen  als  Chlorhydrate  ent- 
haltende Lösung  wird  eingedampft  und  der 
Yerdunstungsrückstand  mit  absolutem  Alkohol 
aufgenommen,  wobei  vorhandene  Chloride  der 
Alkalien  ungelöst  bleiben.  Das  alkoholische 
Filtrat  von  diesen  wird  eingedampft  und  der 
Rückstand  entweder  —  zur  Gewinnung  etwa 
noch  vorhandener  flüchtiger  Basen  —  mit 
Maguesiamilch  destilliert,  wobei  die  nicht 
flüchtigen  im  Destillationsrückstand  zurück- 
bleiben und  demselben  durch  geeignete  Lösungs- 
mittel entzogen  werden  können;  oder  aber 
man  führt  sämtliche  Basen  in  ihre  Chloro- 
platinate  über  und  bedient  sich  zur  Trennung  der 
verschiedenen  Löslichkeit  dieser  letzteren; 
oder  endlich  man  bewirkt  die  Trennung  mit 
den  allgemeinen  Alkaloidreagentien. 

Der  nach  der  Alkoholbehandlung  hinter- 
bleibende Kalkrückstand  kann  noch  einige 
feste  Basen  (z.  B.  Protamin)  enthalten. 
Um  auch  diese  zu  gewinnen,  säuert  man  den- 
selben mit  Oxalsäure  schwach  an  und  extra- 
hiert ihn  mit  siedendem  Wasser.  Der  wässerige 
Auszug  wird,  nach  dem  Neutralisieren  mit 
einigen  Tropfen  Kalkwasser,  filtriert  und  ein- 
gedampft. Der  Yordampfungsrückstand  ent- 
hält die  in  Alkohol  schwer  löslichen  Basen. 

Zur  Trennung  der  Ptomaine  von  den 
Toxalbuminen  ist  es  empfehlenswerter,  diese 
letzteren  zuerst  mit  einem  Cberschufs  von 
Ammoniumsulfat  zu  fällen,  indem  man  die 
Flüssigkeit  in  der  Kälte  mit  dem  gepulverten 
Salz  sättigt.  Erwärmen  ist  dabei  sorgfältig 
zu  vermeiden,  da  die  Toxalbumine  in  der 
Wärme,  wie  auch  durch  selbst  geringe  Mengen 
Alkali,  Säure  oder  Schwermetallsalze  verändert 
werden.  Das  Filtrat  vom  Toxalbumin-Nieder- 
schlag  wird  im  Vacuum  verdampft  und  der 
Rückstand  zur  Entfernung  des  Ammonium- 
sulfates mit  siedendem  75-proz.  Alkohol  auf- 
genommen. Die  alkoholische  Lösung  der 
Ptomai'usulfate    wird    eingedunstet,    der    Ver- 


dunstungsrückstand in  Wasser  gelöst  und  die 
Lösung  in  der  oben  angegebenen  Weise  mit 
Bleiacetat  etc.  weiter  behandelt. 

Gegen  die  von  Gautier  und  von  Guareschi 
und  Mosso  angewandte  Extraktion  der  alka- 
lischen Flüssigkeit  mit  Chloroform  ist  von 
Brieger  der  Einwand  erhoben  worden,  dafs 
dabei  Gelegenheit  zur  Bildung  von  Carbyl- 
aminen  gegeben  würde.  Hiergegen  ist  zu 
bemerken,  dafs  die  vorgenannten  Forscher 
nicht  ausschliefslich  Chloroform,  sondern  auch 
andere  Lösungsmittel  in  Anwendung  gebracht 
haben;  fernerhin  hat  Guareschi*)  den  Nach- 
weis geliefert,  dafs  die  von  Brieger  gehegte 
Befürchtung  überhaupt  gegenstandslos  ist,  in- 
dem, abgesehen  davon,  dafs  bei  den  fraglichen 
Untersuchungen  alle  Extraktionen  in  der  Kälte 
ausgeführt  wurden,  die  gleiche  Base:  Cj^Hj^N 
(oder  Cj^Hj^N)  nicht  allein  bei  Verwendung 
von  Chloroform,  sondern  auch  bei  Benutzung 
von  Äther  als  Extraktionsflüssigkeit  erhalten 
wird. 

Methode  von  Brieger.  —  Die  Brieger'sche 
Methode  basiert  auf  dem  auch  schon  früher 
von  anderen  Chemikern  befolgten  Prinzipe : 
lediglich  Verfahren  in  Anwendung  zu  bringen, 
die  jegliche  Möglichkeit  der  Entstehung  basi- 
scher Verbindungen  durch  die  Methode  selbst 
ausschliefscn  und  aufserdem  die  Zahl  der 
Lösungsmittel  thunlichst  —  z.  B.  auf  Alkohol 
und  Äther  —  zu  bescliräuken. 

Brieger  empfiehlt  folgendes  Verfahren:  Die 
gefaiilten  Stoffe  werden  mit  Salzsäure  schwach 
angesäuert,  im  Wasserbade  erwärmt,  filtriert  und 
das  Filtrat  im  Wassorbade  auf  Sirnpkonsistenz 
eingeengt.  Den  Rückstand  nimmt  man  mit 
absolutem  Alkohol  auf,  filtriert  und  fällt  das 
Filtrat  mit  einer  alkoholischen  Sublimat- 
lösuug.  Der  gesammelte  und  gewaschene 
Niederschlag  wird  in  Wasser  verteilt  und  mit 
Schwefelwasserstoff  zersetzt.  Das  Filtrat  vom 
Quecksilbersulfidniederschlago  enthält  die  Pto- 
maine in  Form  ihrer  Chlorhydrate.'') 

Je  nach  den  einzelnen  Füllen  empfiehlt 
Brieger  gewisse  Modifikationen  dieser  Methode. 
Handelt  es  sich  z.  B.   um   die  Trennung  von 


')  Dieser  Quecksilber-Niederschlag  kann  nach 
Gautier  Alkaloide  aus  verschiedenen  Basengruppen 
enthalten.  Zu  ihrer  Trennung  fällt  man  das 
Quecksilber  mit  Schwefelwasserstoff  aus  und  hierauf 
die  vorher  etwas  eingeengte  Flüssigkeit  mit 
Kupferacetat  zunächst  in  der  Kälte  und  dann  das 
Filtrat  unter  Erwärmen  (Xanthinbasen).  Im  Filtrat 
dieser  zweiten  Fällun^r  befinden  sich  die  durch 
Kupferacetat  nicht  fällbaren  Basen. 

*)Ricerche  sulle  basi  che  si  tro- 
vano  fra  i  prodotti  della  putrefa- 
z  i  o  n  e  (Ann.  di  Chimic.  e  Farmacol.  6  (1887). 


•)  L.  Brieger,  Über  Ptomaine  I.  Berlin, 
1885;  Weitere  Untersuchungen  über 
Ptomaine  II,  1885 ;  Untersuchungen 
über  Ptomaine  III,  1886.  Die  zwei  ersten 
Abhandlungen  sind  unter  dem  Titel:  Microbes, 
Ptomaine  8    et    Maladies,   Paris,  1887  in 

französischer  Übersetzung  erschienen,  welche  jedoch 
auf  serordentlich  viel  zu  wünschen  übrig  läfst. 
S.  auch  ß.  B.  1883-1888. 
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PtomaYogemischcn,  wie  der  Leichenptomame, 
so  verfährt  man  nach  Brieger  ^)  am  geeignetsten 
in  folgender  Weise: 

Die  möglichst  fein  zerkleinerten  Contenta 
werden  in  Breiform  mit  salzsäurehaltigem 
Wasser  extrahiert,  indem  man  sie  damit 
während  einiger  Minuten  in  kräftigem  Sieden 
erhält.  Der  Säurezusatz  ist  derart  zu  be- 
messen, dafs  die  Extraktflüssigkeit  schwach 
sauere  Reaktion  zeigt. 

Die  filtrierten  Auszüge  werden  in  einem 
geräumigen  Gefäfse  im  Wasserbade  auf  Sirup- 
konsistenz eingeengt.  Da  wässerige,  wie  al- 
koholische Auszüge  aus  gefaulten  Substanzen 
hierbei  einen  penetranten  Fäulnisgernch  ver- 
breiten, so  empfehlen  Brieger  und  Bocklisch, 
das  Einengen  derartiger  Extraktflüssigkeiten 
nicht  in  offenen  Schalen,  sondern  in  einem 
Kolben  vorzunehmen.  Der  die  einzuengende 
Flüssigkeit  enthaltende  Rundkolben  wird  durch 
einen  doppelt  durchbohrten  Kautschukstopfen 
verschlossen,  durch  dessen  eine  Bohrung  ein 
bis  auf  den  Boden  des  Kolbens  reichendes, 
gegen  die  Kolbenwandung  gekrümmtes  Rohr 
führt,  welches  an  seinem  Ende  kapillar  aus- 
gezogen ist,  während  das  in  der  zweiten 
Bohrung  befindliche,  an  seinem  unteren  Ende 
ringförmig  umgebogene  Rohr  unmittelbar  über 
dem  Flüssigkeitsspiegel  endet.  Das  äufsere 
Ende  des  letzteren  wird  mit  einer  Saug- 
pumpe verbunden.  Der  durch  das  erstere 
Rohr  eintretende  Luftstrom  unterhält  die 
Flüssigkeit  in  fortwährender  Wallung  und 
verhindert  derart  die  Bildung  einer  die  Ver- 
dampfung verzögernden  Haut  an  der  Ober- 
fläche. Durch  geeignete  Regelung  des  Luft- 
zutrittes läfst  sich  im  Kolben  während  der 
Operation  ein  gröfsercs  oder  geringeres  Va- 
cuum  erzeugen.  Der  sirupöso  Verdunstungs- 
rückstand wird  mit  96-proz.  Alkohol  auf- 
genommen und  das  alkoholische  Filtrat  mit 
einer  alkoholischen  Bleiacetatlösung  ausgefällt. 
Das  Filtrat  der  Bleifällung  wird  wiederum 
bis  auf  Sirupkonsistenz  eingeengt,  der  Ver- 
dunstungsrückstand von  neuem  mit  96-proz.  Alko- 
hol aufgenommen,  das  alkoholische  Filtrat 
durch  Verdunsten  vom  Alkohol  befreit,  der 
Rückstand  mit  Wasser  aufgenommen,  aus  der 
wässerigen  Lösung  noch  gelöstes  Blei  durch 
Schwefelwasserstoff  entfernt,  das  Filtrat  der 
Bleifällung  mit  Salzsäure  angesäuert  und  von 
neuem  bis  auf  Sirupkonsistenz  eingeengt.  Der 
nun  verbleibende  Rückstand  wird  wiederum 
mit  Alkohol  aufgenommen  und  das  alkoho- 
lische Filtrat  mit  alkoholischer  Sublimatlösung 


ausgefällt.  Zur  weiteren  Trennung  benutzt 
man  die  verschiedene  Löslichkeit  der  PtomaYn- 
Quecksilber-Doppelsalze  in  siedendem  Wasser, 
indem  man  den  gewonnenen  Niederschlag  mit 
Wasser  auskocht. 

Gewisse  Ptomalne,  wie  die  Pyridincarbon- 
säuren,  würden  in  dem  Bleiniederschlage  zu 
suchen  sein.  Zu  ihrem  Nachweis  wäre  der- 
selbe in  Wasser  verteilt  mit  Schwefelwasser- 
stoff zu  zersetzen.  Brieger  fand  jedoch  ge- 
legentlich seiner  Untersuchungen  über  Mol- 
lusken stets  nur  geringe  Mengen  P^omaine  in 
den  betreffenden  Bleiniederschlägen. 

Das  Filtrat  vom  Quecksilberniederschlag 
wird  durch  Schwefelwasserstoff  vom  Queck- 
silber und  durch  Verdunsten  vom  Alkohol  be- 
freit und  endlich  der  Salzsäureüberschufs  durch 
Natriumcarbonat  bis  zur  schwach  saueren  Re- 
aktion  abgestumpft. 

Die  eingeengte  Flüssigkeit  nimmt  man  als- 
dann mit  Alkohol  auf,  um  auf  diese  Weise 
den  gröfsten  Teil  der  vorhandenen  Mineral- 
salze zu  entfernen.  Der  Verdunstungsrück- 
stand des  alkoholischen  Filtrates  wird  in 
Wasser  gelöst,  die  letzte  Spur  Salzsäure  mit 
Natriumcarbonat  abgestumpft,  mit  Salpeter- 
säure angesäuert  und  die  Flüssigkeit  mit 
Phosphomolybdänsäure  ausgefällt.  Der  Nieder- 
schlag wird  hierauf  unter  Erwärmen  auf  dem 
Wasserbade  mit  neutralem  Bleiacetat  zersetzt 
und  das  mit  Schwefelwasserstoff  entbleite  Fil- 
trat bis  zur  Sirupkonsistenz  eingeengt.  Dem 
Verdunstungsrückstand  können  dann  durch 
Behandeln  mit  Alkohol  die  Chlorhydrate  der 
Ptomaine  entzogen  werden,  welche  sich  dann 
weiter  durch  fraktionierte  Krystallisation  oder 
durch  Überführung  in  geeignete  Doppelsalze 
trennen  lassen.  Auch  das  Filtrat  der  Pbospho- 
molybdänsäurefällung  kann  jedoch  noch  Pto- 
maine enthalten.  Zur  Gewinnung  dieser  letz- 
teren fällt  man  die  Phosphomolybdänsäure 
mit  neutralem  Bleiacetat  aus  und  isoliert,  wie 
im  vorhergehenden  angegeben,  die  Ptoma'ino 
in  Form  ihrer  Chlorhydrato. 

Zur  weiteren  Reinigung,  bozw.  Trennung 
der  gewonnenen  Ptomainchlorhydratgemische 
kann  mit  Vorteil  das  Verhalten  der  einzelnen 
Ptomaine  zu  Goldchlorid,  Platinchlorid  und 
Pikrinsäure,  bezw.  die  verschiedene  Löslich- 
keit dieser  Doppelsalze  herangezogen  werden. 
Aus  den  Metalldoppelsalzen,  d.  h.  den  Chloro- 
mercuraten,  Chloroplatinaten,  Chlorauraten  er- 
hält man  die  Chlorhydrato  durch  Ausfällen 
des  Metalls  mit  Schwefelwasserstoff;  aus  den 
Pikrateu   dagegen,   indem   man  die  mit  Salz- 


*)  Untersuchungen  über  Ptomaine,  IIL  S.  20. 
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säuro  augesäuerte  wässerige  Lösung  derselben 
mit  Äther  ausschüttelt,  wobei  die  in  Freiheit 
gesetzte  Pikrinsäure  in  diesen  übergeht. 

Das  Ansäuern  der  auf  Ptomaiue  zu  unter- 
suchenden Coutenta  geschieht  nach  Brieger  am 
geeignetsten  durch  Salzsäure,  keinesfalls  durch 
Schwefelsäure.  Brieger^)  fafst  seine  Er- 
fahrungen über  die  beiden  genannten  Säuren 
folgendermafsen  zusammen :  „Auch  das  Ar- 
beiten mit  Säuren  zur  Darstellung  der  Pto- 
maine  kann  auf  Irrwege  leiten;  jedoch  sind 
diese  mit  absoluter  Sicherheit  zu  vermeiden, 
wenn  man,  wie  ich  es  gethan  habe,  nur  mii 
Salzsäure,  und  zwar  in  der  Weise  ar- 
beitet, dafs  man  sorgfältig  darauf 
achtet,  dafs  der  Säureüberschufs 
stets  ein  möglichst  geringer  bleibt. 
Dagegen  läuft  man  allerdings  bei  der  Operation 
mit  Schwefelsäure,  welche  das  Dragendorff- 
'sche  Verfahren  erheischt,  leicht  Gefahr, 
Kunstprodnkte  zu  schaffen,  da  sich,  wie  Gua- 
reschi  und  Mosso  vor  kurzem  auch  hervor- 
gehoben haben,  die  Einwirkung  dieses  kräf- 
tigen Reagens  auf  tierische  Gewebe  gar  nicht 
kontrollieren  läfst." 

Extraktion  der  Ptomaine  ohne  An- 
wendung von  Säure.  —  Die  früher  eben- 
falls als  Ptomaine,  gegenwärtig  als  Leuko- 
ma'ine  unterschiedenen  Verbindungen  lassen 
sich  dem  frischen  Muskelgewebe  auch  ohne 
Anwendung  von  Säure  entziehen.  So  extra- 
hiert Äther  aus  der  wässerigen  Lösung  von 
alkoholischem  Fleischextrakt  Methylhyd- 
antoin:  C^H^NgO.,,  und  nach  dem  Alkali- 
sieren mit  Ammoniak  ebenfalls  Methylhydantoiu 
neben  Spuren  von  Ptomainen  (Guareschi  und 
Mosso,    1.  c).     Guareschi    erhielt    die  Base: 

indem  er  das  wässerige  Extrakt  von  gefaultem 
Fibrin  mit  Barytwasser  versetzte  und  das  al- 
kalische Filtrat  in  der  Kälte  mit  Äther, 
bezw.  Chloroform  ausschüttelte.  Ein  ähnliches 
Verhalten  zeigt  auch  das 

Neuridinchlorhydrat.  —  Dasselbe  wird 
im  unreinen  Zustande  von  den  gewöhnlichen 
Lösungsmitteln  in  mehr  oder  minder  grofser 
Menge  gelöst,  sodafs  diese  Base  bei  An- 
wendung der  Stas-Otto'schen,  bezw.  Dragen- 
dorff  sehen  Methode  möglicherweise  überselien 
werden  kann.  Dieses  Verhalten  des  Chlor- 
hydrates verdient  umsomehr  Beachtung,  als 
das  Neuridin  in  den  verschiedensten  tierischen 
Geweben  angetroffen  wird. 


Endlich  sei  hier  noch  einer  von  Marino- 
Zuco^)  gemachten  Beobachtung  gedacht,  nach 
welcher  Neurinrhlorhydrat  von  Natriura- 
bicarbonat  nicht  zersetzt  wird,  während  dieses 
letztere  aus  den  Chlorhydraten  der  Alkaloide 
die  betreffenden  Basen  in  Freiheit  setzt.  Es 
ist  demnach  in  diesem  Verhalten  ein  Mittel 
zur  Trennung  des  Neurins  von  den  vegetabi- 
lischen Alkaloiden  gegeben. 

Fällung  durch Phosphomolybdänsfture. 

—  Die  direkte  Fällung  der  Ptomaine  mit 
Phosphomolybdänsäure ,  mit  darauffolgender 
Zersetzung  des  Niederschlages  durch  Baryum- 
hydroxyd  ist  nicht  ratsam,  da  hierbei  fast 
sämtliche  Basen  gefällt  und  einige  derselben 
beim  Erwärmen  mit  Baryumhydroxyd  zersetzt 
werden.  Dagegen  ist  diese  Methode  recht 
gut  anwendbar,  wenn  man  nach  dem  Vorgange 
von  Brieger  und  Gautier  den  Niederschlag  mit 
Bleiacetat  zersetzt. 

Sonstige  Methoden.  —  Peinige  andere, 
so  z.  B.  die  von  Pouchet  u.  a.  vorgeschlagenen 
Methoden  können  hier  übergangen  werden, 
da  dieselben  gegenwärtig  wohl  kaum  mehr 
zur  Anwendung  gelangen. 

b)  Konstitution,  Klassifikation  und  Be- 
schreibung der  Ptomaine. 

Die  Kenntnis  der  Ptomaine  ist  durch  die 
dem  letzten  Jahrzehnt  angehörenden  Unter- 
suchungen aufserordentlich  gefördert  worden, 
indem  eine  grofse  Zahl  dieser  Basen  in  ge- 
nügender Men^re  erhalten  wurde,  welche  es 
ermöglichte,  nicht  allein  ihre  Znsammensetzung, 
sondern  für  viele  von  ihnen  selbst  die  che- 
mische Konstitution  endgültig  festzustellen.  So 
wiesen  Brieger,  Bocklisch  u.  A.  von  einfach 
konstituierten  und  bekannten  aliphatischen 
Aminen  folgende  als  Bestandteile  der  Fäulnis- 
produkte verschiedener  Substanzen  nach : 

Methylamin,  Äthylamin, 

Dimethylamin,  Diäthylamin, 

Trimethylamin,  Triäthylamin. 

Andere  Ptomaine  haben  eine  etwas  kompli- 
ziertere Zusammensetzung;  aber  auch  diese 
waren  schon  früher  bekannt  und  auf  synthe- 
tischem Wege  erhalten  worden. 

Es  sind  die  folgenden  Basen: 
Cholin, 
Neurin, 
Muscarin, 
Betain, 
Methylguanidiu. 


*)  Brieger,    Untersuchungen  über  Ptomaine,  I,  : 
S.  67. 


-)  Arch.  itaL  de  biol,  1883. 
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Romaine  mit  hOherom  Stickstoffgehalt  als 
die  vorhergehenden  sind  daa  Cadaverin,  Put- 
rescin  u.  a.  m.  Auch  für  diese  ist  die  che- 
mische Konstitotiou  bereits  aufgeklärt :  Cada- 
verin und  Potresciu  sind  als  Diamine,  nud 
zwar  das  erstere  als  PentamethyleDdiamin 
das  zweite  als  Tetrametbjlendiamin  erkannt 
worden.  Ihre  Identit&t  mit  den  einige  Jahre 
vorher  von  Ladenbnrg  anf  synthetischem 
Wege  erhaltenen  Basen  wurde  kurze  Zeit  nach 
ihrer  Entdeckung  nachgewiesen.  Beiläufig  sei 
erwähnt,  dafs  nach  dem  Bekanntwerden  dieser 
unbestreitbar  schünen  Forsch nngsresul täte  von 
einigen  Seiten  in  Verkeanung,  bezw.  Über- 
schätzung der  wahren  Bedeutung  derselben, 
Ptomainc  und  Diamine  als  identische 
Begriffe  definiert  wurden.')  Auf  Grund 
wissenschaftlich  belangloser  Untersuchungen 
wnrde  endlich  auch  der  Versuch  gemacht,  die 
Ptoma'ine  für  Amt  de  zu  erklären. 

Unter  den  von  Gaulior,  Coninck  und  an- 
deren Chemikern  erhaltenen  Basen  sind  ver- 
schiedene mit  Sicherheit  als  Pjridinba,scn 
charakterisiert  worden  und  für  andere  ist  die 
Zugehörigkeit  in  diese  Gruppe  sehr  wahr- 
scheinlich. Bei  einigen  der  ersteren  ist  es  selbst 
geglflckt,  ihre  Konstitution  anfzuklären.  Zahl- 
reiche andere  Ptomainc  wurden  aus  Bakterien- 
kulturen,  bezw.  aus  dem  Harn  an  Infektions- 
krankheiten erkrankter  Personen  isoliert.  Auch 
von  diesen  Ptomalnen  kennt  man  in  einigen 
Fällen  fast  mit  Sicherheit  die  chemische  Kon- 
stitution. So  z.  B.  siod  nach  GriFiths  die 
im  Harn  von  maserkranken,  bezw.  au  Ziegen- 
peter erkrankten  Personen  cDthalteueo  Pto- 
mainc als  Guanidinderivate  aufzufassen. 

Zur  Erschliefsung  der  Konstitution  der  Pto- 
maine  verfährt  man  nach  denselben  Methoden, 
wie  sie  allgemein  fUr  die  Alkaloide  gebräuchlich 
sind  (s,  im  vierten  Abschnitt).  Obwohl  man 
noch  weit  davon  entfernt  ist,  eine  abgeschlossene 
Klassifikation  der  Ptoma'ine  geben  zu  können, 
so  ist  eine  vorläufige  Gruppierung  doch  jetzt 
schon  möglich  und  zur  leichteren  Übersicht 
des  bereits  vorliegenden  Materials  auch  not- 
wendig. Am  geeignetsten  erschien  uns  die 
nachstehende,  obwohl  immer  noch  sehr  unvoll- 
kommene Einteilung  t 

1.  Aliphatische  und  aromatische  Amine; 

2.  Diamine ; 

3.  Hydramluc; 

4.  Gaanidine; 

6.  AroidoBäuron; 


6.  Pyridin-  und  Hydropyridinbasen ; 

7.  Verschiedene  Ptomatue  unbekannter  Kon- 
stitution ; 

8.  Verschiedene,  durch  Bakterien  erzeugte 
und  bei  verschiedenen  Krankheiten  auf- 
tretende PtomaTne  unbekannter  Konsti- 
tntion ; 

9.  Verschiedene  giftige,  aus  verdorbenen 
oder  veränderten  Nahrnngsmittelu  isolierte 
Ptoma'ine  unbekannter  Konstitution ; 

10.  Fäulnisgift. 
Wie  aus  dieser  Übersicht  hervorgeht,  ist 
dabei,  soweit  müglich,  dasselbe  Priuzip  wie 
früher  für  die  allgemeine  Klassifikation  der 
Basen  (s.  S.  48)  in  Anwendung  gebracht  worden. 
Auf  diese  Weise  wird  es  möglich,  schon  jetzt 
jedem,  seiner  Konstitution  nach  erschlossenen 
Ptoma'in,  seinen  Platz  im  System  anzuweisen, 
sodafs,  sobald  die  Konstitution  aller  Ptoma'ine 
aufgeklärt  sein  wird,  auch  die  Einordnung  ins 
System  beendet  ist. 

1.  Amine. 
Hetbylamln  —  CHg  .Nil,  —  wurde  von 
Bocklisch  ^  aus  der  Haringslake  isoliert. 

Dimetbylamln  —    ;CH^}iNH  —  wurde 

von  Bocklisch  ebenfalls  iu  der  Haringslake, 
von  Brioger  (1885)  unter  den  Fäulnisprodukten 
der  Gelatine  und  der  Hefe  nachgewiesen,*) 
und  von  Ehrenberg  *)  in  giftigen  Würsten 
aufgefunden  (s.  S.  67). 

TrimethyUniin  —  (CHa'isN  —  kommt 
neben  den  beiden  vorgeuannton  Basen  in  der 
Haringslake  vor  und  wurde  ferner  im  mensch- 
lichen Harn,  im  Kalbsblut  (Dcssaignes,  l&i?), 
unter  den  Fäulnisprodnkton  der  Hefe  und 
des  Weizenmehls  beobachtet.  In  grofser  Menge 
tritt  es  unter  den  Fäulnisprodukten  der  Gc- 
htmsubstanz  (Guaroschi  und  Mosso,  1881)  auf. 
S.  auch  S.  68. 

ÄthylamiD :  C^H^  .  NH^ .  —  Dasselbe 
wurde  unter  den  Fäulnisprodukten  der  Bierhefe 
und  des  Weizenmehls  aufgefunden,    (s.  S.  70.) 

Uiathylamin  —  (C2H„)gNlI  —  wurde 
von  Ehrenberg  (1.  c.)  in  den  Kulturen  der 
ans  giftigen  Würsten  isolierten  Bakterien  auf- 
gefunden,    {s.  auch  S.  70.) 

Triäthylaniin:  (CjHs),N.  —  Brieger  iso- 
lierte diese  Base  [}.  c.)  aus  gefaultem  Stock- 
fisch und  Ehrenberg   (1.  c.)   aus  Eingeweideu 


■)  Ch.    Debierre,    Les    U 
;teniea,  Microbes,  Pto 

jomainea,  1888,  S.  133, 
•)  B.  B.  18  (1885),  S.  86  u, 


')  Brieger,    Microbee,    PtomaineB    et  MaUdiea, 


*)  B.  B.    20    (1887),    Ref.  S.  65 
;  phyiiol.  Chem.  11  (1897),  S.  239. 
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und  FloischpeptOD  nach  der  Behandlang  mit 
dem  Bacillus  der  Warstfäulnis.  (s.  auch  S.  71.) 

Normal-Propylamin  — 

—  scheint  von  Brieger^)  in  den  Gelatine- 
Kulturen  der  in  menschlichen  Exkrementen 
vorkommenden  Bakterien  gefunden  worden 
zu  sein.  Schwanert  ^)  isolierte  aus  Leichen- 
teilen eine  basische  Substanz,  welche  im  Ge- 
ruch an  Propylamin  erinnerte  (?). 

Butylamiii  —  C^H^.NH,  —  ist  nach 
Gautier  und  Mourgues  ein  Bestandteil  des 
Leberthrans.     (s.  auch  S.  71.) 

Isoamylamiii  — 

(CU^\  .  CH .  CH,  .  Ca^ .  NHj 

—  findet  sich  unter  den  Fäulnisprodukton 
der  Bierhefe,    (s.  auch  S.  71.) 

Hexylamin  oder  Caproylamin  — 

—  wurde  von  Hesse  (1857)  unter  den  Produkten 
der  Hefefäulnis  aufgefunden.  Das  Septicin 
scheint  nach  Einigen  ein  Gemenge  von  Amyl- 
amin  und  Hexylamin  zu  sein.  (V)  Hexylarain 
wurde  von  Gautier  und  Mourgues  im  Leber- 
thrau  nachgewiesen,    (s.  auch  S.  7*2.) 

Neurin  oder  Trimethylvinylammo- 
niumhydrat : 

XH=CH, 

(CH3)3N<;         " .  - 

^OH 

Brieger*)  fand  diese  Base  unter  den  Fäulnis- 
produkten des  Fleisches.  S.  auch  S.  73  u.  608. 
Das  unterschiedliche  Verhalten  von  Cholin 
und  Neurin  ist  auf  S.  569  übersichtlich  zu- 
sammengestellt. 

Base  von  Neiicki:  CgH,,N  (Collidin?). 

—  Im  Jahre  1876  erhielt  Neucki^)  durch 
fünftägige  Fäulnis  von  200,0  g  Ochsenpankreas 
und  600,0  g  Gelatine  mit  Wasser  bei  40®  eine 
Base  GgHjjN,  welche  Einige  als  ein  Pyridin- 
derivat  und  zwar  als  ein  Isomeres  des  Collidins 
betrachten,  während  Nencki  selbst  sie  für 
Isophenyläthylamiu: 


yCH3 

C,H,  .  CH< 

^NH, 

erklärt.  Nebenher  waren  Peptone,  Essigsäure, 
Buttersäure,  Valeriansäure,  Kohlensäure,  Leu- 
cin  (1,5  Proz.),  grofse  Mengen  Glykokoll, 
Ammoniak  und  Trimethylamin  entstanden. 
Hingegen  konnte  kein  Indol  nachgewiesen 
werden. 

Eine  andere  Base:  CgH,,N  wurde  von 
Oechsner  de  Coninck  unter  den  Fäulnisproduk- 
ten der  Seespinne  gefunden ;  es  ist  jedoch  un- 
entschieden, ob  beide  Basen  identisch  sind.  Die 
von  Coninck  isolierte  Base  scheint  in  der  That 
ein  Pyridinabkömmling  zu  sein. 

Die  Base  von  Nencki  bildet  eine  farblose, 
eigentümlich  unangenehm  riechende  Flüssigkeit, 
welche  aus  der  Luft  Kohlensäure  anzieht, 
wobei  sie  in  ein  in  Blättchen  krystallisierendes 
Carbonat  übergeht.  Nencki  vermutet  in  ihr 
ein  durch  Fäulnis  entstandenes  Zersetzungs- 
produkt des  Tyrosins: 

C,Hj,N03  =  CO,  -f  0  +  C,H,,N. 

Wird  Tyrosin  auf  270®  erhitzt,  so  zerfällt  es 
in  Kohlensäure  und  Oxyphenyläthylamiu : 

.OH 
^CH^  .  CHCNH,) .  COOII 

=  CO,  +  C,UX 

^CHo.CHg.NH,. 

Im  Jahre  1883  erhielten  Erlenmeyer  und 
Lipp  aus  der  Phenyl-a-amidopropionsäure 
(Phenylalanin) :  C^  H^  .  CH,  .  CH(NH, )  •  COOK 
eine  Base:  CgH^,N,  welche  zweifellos  identisch 
mit  dem  a-Phenyläthylamin  ist: 

C^Hj^ .  CH,  .  CH .  NH,  .  COOH 
i=  CO.,  — |—  CgHjj  .  CHj> .  CH,  .  NH, . 

Letzteres  zeigt  in  seinem  Verhalten  grofse 
Ähnlichkeit  mit  der  Base  von  Nencki. 

Nencki  *)  nimmt  sogar  in  der  Folge  an, 
dafs  das  von  ihm  isolierte  Ptomai'n  mit  dem 
Phenyläthylamin  identisch  ist  und  durch  Zer- 
setzung der  unter  den  Fäulnisprodukten  der 
Eiweirskörper  auftretenden  Phenyl-a-amido- 
propiousäure  cutsteht. 

Das  Chloroplatiuat: 

(C^n,,N.HCl).,  .PtCl^ 


»)  B.  B.  20  (1887),  Ref.  S.  797. 

')  Eine  Zeitlang  wurde  das  Trimethyl- 
amin als  „Propylamin"  bezeichnet  und  überhaupt 
die  eine   Base  oft  mit  der  anderen  verwechselt 

3j  B.  B.  16  (1883)  u.  17  (1884). 

*}über    die    Zersetzung   der    (Gela- 


tine und  des  Eiweifses  bei  der  Fäulnis 
mit  Pankreas.  Festschrift  zum  Valentin- 
Jubiläum,  Bern,  1876  und  Journ.  f.  prakt.  Chem^ 
[21  26  (1882),  S.  47. 

*)  B.  B.  22  (1889),  Ref.  S.  701  und  Monatsh.  f. 
Chem.  10  (1889),  S.  506. 
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kryatalUsiert  ans  Wasser  in  Nadeln  nnd  ver-  | 
breitet  beim  Erhitzea  einen  an  Xylen  oder  i 
Cumen  erinnernden  Gerach.  | 

Thatsltchlich  ist  es  jedoch  unmöglich,  aus 
dem  vorliegenden  geriogen  analjtiEcben  Material 
aach  nur  eine  Vermutung  Ober  die  Sonsti- 
tntion  der  Nencki'achen  Base  abzuleitcu. 
Hierzu  kommt  noch,  dafs  Brieger  ans  Gülatiue, 
welche  ohne  Zusatz  von  Pankreas  der  Fäulnis 
aberlassen  wurde,  die  Nencki'sche  Base  nicht 
erhielt. 

2.  Biamine. 

Base:  CjHgNj  (unrichtiger  Weise  als 
Äthyldiamin  bezeichnet).  —  Brieger*)  fand  ' 
dieses  giftige  Ptoma'iu  unter  den  Fäulnis- 
produkten  der  Fische. 

Das  Cbloroplatinat:  C^H^N^  .H,PlCl, 
krystallisiert  in  kleinen,  in  Wasser  schwer 
löslichen  Täfolchen. 

DasChlorhydrat:  C,HgNi.2HCl  bildet 
lange  Nadeln,  Mit  Goldcblorid  geht  die  Base 
keine  Verbindung  ein.  Das  Chlorhydrat  giebt 
mit  Phosphomolybdänsäure  einen  weifson,  mit 
Kalium-  Wismutjodid  einen  krystalhuiscben, 
in  Form  roter  Blättchen  sich  ausscheidenden 
Niederschlag.  Mit  allen  ttbrigen  Alkaloid- 
rcagcntien  giebt  das  Chlorhydrat  der  Base  | 
keine  Reaktionen.  Die  freie  Base  läfst  sich  ' 
uuzersetKt  aus  dem  Chlorhydrnl  durch  Destil- 
lation mit  Natronlauge  gcwiunen.  | 

Brieger   glaubte  dieselbe   anfangs  identisch 
mit  dem  Äthylcndiamin ;  ihre  Verschiedenheit  ; 
von    diesem    wurde  jedoch  später  durch  ver- 
gleichende Untersuchung  festgestellt.    Ebenso 
ist    auch    ihre    vermntete   Identität   mit  dem  1 
Äthylidendiamiu;  | 

/NH, 
CHs.CH/  I 

^NH, 
wenig  wahrscheinlich. 

Trlmethylendratnin  (?):  CgH,„N3  (V).  — 
Unter  dieser  Bezeichnung  wurde. eine  giftige 
Base  verstanden,  welche  im  Jahre  1887  von 
Brieger  aus  den  Kulturen  des  Komma- 
bacillus  isoliert  wurde.  Mit  GoldchJorid 
und  Platinchlorid  giebt  dieselbe  wenig  lösliche 
Niederschläge.  Das  Pikrat  schmilzt  bei  lOH" 
und  zeigt  Ähnlichkeit  mit  Kreatininpikrat. 
Ihre  chemische  Konstitution  ist  nicht  bekannt.-) 


'  Tetrametfaflendlamin    oder  Pntrescin: 
CHj.CHj.NH, 
gHj.CHj.NH,. 

Dieses  PtomaTn  wurde  von  Brieger  neben 
Cadavorin  unter  den  Fäulnis  pro  duk  ton 
menschlicher  Leichen  gefunden.  Es  tritt  be- 
reits am  vierten  Tage  nach  dem  Tode  auf 
und  seine  Menge  nimmt  rasch  zu,  so  dafs  sich 
nach  2— 3- wöchentlicher  Fäuluis  schon  be- 
trächtliche Quantitäten  isolieren  lassen.  Die 
Reindarstellung  des  Putrescins  gelang  Brieger 
erst  später;  die  ersten  Produkte  waren  noch 
Gemenge  von  Pntrescin  nnd  Gadaverin,  deren 
Trennung  mittels  der  Chloroplatinate  mit 
Schwierigkeiten  verknöpft  ist.  Dasselbe  Pto- 
maln  wurde  später  in  gefaulten  Fischen,  ge- 
faultem  Fleisch,  in  den  Cholerakulturen  und 
unter  den  Fäulniaprodukten  der  Gelatine  an- 
getroffen. 

Brieger^)  fand  das  Pntrescin,  zusammen 
mit  Cadavorin  nnd  Saprin,  in  einem  Falle  von 
Blasenkatarrh  mit  Cystiuurie  wieder. 

Bei  zwei  Patienten,  darunter  eine  au  chro- 
nischer Nephritis  leidende  Frau,  gelang  es 
ihm,  aus  dem  alkalisch  reagierenden  nnd  Eiter 
führenden  Haru  Cadaveriu  zu  isolieren. 

Nachdem  Ladenbnrg  die  Identität  des  Ca- 
davorins  mit  dem  Pen  tarn  ethyleudiamin  nach- 
gewiesen hatte,  erkannten  Udränszky  und 
Baumann  *)  auch  die  Identität  des  Putrescins 
von  Brieger  mit  dem  von  Ladenburg  darge- 
stellten Tetramothylendiamin.  Diese 
letztere  Base  wurde  bereits  auf  8.  79  be- 
schrieben. 

Trennung  im  Putrescins  toid  Cada* 
verin.  —  Die  Trennung  dieser  zwei  Ptomalue 

ist  mit  Schwierigkeiten  verknüpft.  Sie  gelingt, 
wenn  auch  erst  nach  oftmals  wiederholtem  Um- 
krystallisieren,  unter  Verwendung  der  Cbloro- 
platiuate  oder  mit  Flilfe  der  Golddoppelsalze, 
indem  das  Putrescingoldchlorid  in  Wasser 
sehr  wenig  löslich  ist,  während  das  ent- 
sprechende Cadavcriudoppelsalz  sich  in  Wasser 
sehr  leicht  löst.  Kalium-Mercurijodid  ist  zur 
Trennung  nicht  verwendbar. 

Brieger  empfiehlt  als  geeignetste  Trennungs- 
metbüde  die  fraktionierte  Kry stall isation  der 
beiden  Cblorhydrate  aus  96-proz.  Alkohol. 
Beim  Abkühlen  der  Lösung  scheidet  sich  zu- 
nächst Putrescinchlorhydrat  in  schönen  Nadeln 


')  L  c.  franz.  Ausgabe,  S.  T2.  [| 

')  In  dem  von  Brieger  selbiit  gefertigten  Refe-  J 

rat«  B.  B.  Sl  (188ö)  Ref.  S.  40Ö  ist  die  Formel    . 

di«eer  Base  eq  „CiHiN«"  angegeben.  | 


*)  Ann.   di  Chim.   e    di   FormBCol.  10 
.  167. 
*)  ß.  B.  21  (1688),  S.  29;te. 
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aus,  während  Cadaverinchlorhydrat  iu  der 
Mutterlauge  gelöst  bleibt  und  durch  Gbor- 
ftthren  in  das  Chloroplatinat  weiter  gereinigt 
werden  kann.*) 

Cadarerin  oder  Pentamethylendia- 
mln :     C^Hj^Ng  oder: 

CHj  .  CHg  .  NHg, 

Diese  Base  wurde  von  Brieger  und  von 
Bocklisch  unter  den  Fäulnisprodukten  des 
Fleisches,  der  Fische,  wie  auch  in  mensch- 
lichen Leichen  und  ferner  in  den  Kulturen 
des  bei  Cholera  n  o  s  t  r  a  s  auftretenden 
Vibrio  Proteus  aufgefunden.  Sie  wurde 
bereits  auf  S.  80  beschrieben.  Brieger  gab 
ihr  den  Namen  Cadaverin  und  legte  ihr 
die  Formel:  CgHjßNg  bei,  welche  später  von 
Ladenburg,  in  Anlehnung  an  den  von  Dem- 
selben geführten  Identitätsnachweis  mit  dem 
Pentamethylendiamin  in  C^Hj^N,  abgeändert 
wurde. 

Werigs*)  wies  das  Pentamethylendiamin  in 
einem  frischen  Pankreasextrakt  nach,  welches 
aus  frischem  Pankreas  durch  24  bis  48-stündige 
Maceration  mit  dem  fünffachen  Gewicht  Wasser, 
dem  einige  Tropfen  Chloroform  zugesetzt  waren, 
dargestellt  worden  war.  Aus  der  filtrierten, 
von  EiweifsstoiTen  befreiten  und  mit  gepulverter 


Pikrinsäure  versetzten  Flfissigkeit  schied  sich 
nach  24-stündigem  Stehen  ein  in  rhombischen 
Täfelclion  krystallisiertes  Pikrat  aus,  dessen 
Zusammensetzung  derjenigen  des  Cadaveriu- 
pikrates  entsprach.  Das  Cadaverin  war  in 
diesem  Falle  wahrscheinlich  unter  dem  Ein- 
fiufs  von  Enzymen  entstanden. 

Neuridin:  C^Hj^N,.  —  Diese  Base  tritt 
zusammen  mit  Cholin,  zu  Beginn  der  Fäulnis 
im  Pferde-  und  Ochsenfleisch,  in  menschlichen 
Leichen,  in  Fischen,  im  Käse,  in  der  Gelatine 
u.  s.  w.  auf  und  nimmt  bis  zu  dem  14.  Tage 
zu  (Brieger,  1883).  Ferner  wurde  Neuridin 
(im  Jahre  1887  von  Ehrenberg)  in  giftigen 
Würsten  gefunden  und  endlich  kommt  es  auch 
in  der  (Tehirnsubstanz  vor.  Hinsichtlich  des 
bei  seiner  Darstellung  zu  befolgenden  Ver- 
fahrens sei  auf  das  oben  citierte  Werk  von 
Brieger  verwiesen.  Das  Neuridin  bildet  eine 
widrig  riechende,  gelatinöse  Masse. 

Das  Neuridinchlorhvdrat: 

C^Hj,N2.2HCl 

krystallisiert  in  langen,  in  Wasser  sehr  leicht, 
in  absolutem  Alkohol,  Äther  und  Amylalkohol 
nicht  löslichen  Prismen.  Im  nicht  völlig  reinen 
Zustande  wird  es  jedoch  auch  von  den  letzt- 
genannten Lösungsmitteln  mehr  oder  minder 
leicht  aufgenommen  (s.  S.  564).  Es  ist  durch 
folgende  Reaktionen  charakterisiert: 


Reagens: 

Phosphowolframsäure : 
Phosphomolybdäusäure 
Pikrinsäure : 

Kalium-Wismutjodid  : 
Goldchlorid : 
Quecksilberchlorid : 


Anssehen  und  Verhalten  der  entstehenden  Niederschl&ge: 

Weifser,  amorpher,  im  Üborschufs  des  Reagens  löslicher  Niederschlag. 

Weifser,  krystallinischer  Niederschlag. 

Gelber,    nur    langsam    sich    bildender    Niederschlag,    der    sich    nach 

kurzer  Zeit  in  ebenso  gefärbte  Nadeln  verwandelt. 
Roter,  amorpher  Niederschlag. 
Krystallinischer  Niederschlag. 
Weifser  Niederschlag. 


Mit  den  übrigen  allgemeinen  Alkaloidreagen- 
tien,  wie  Jod- Jodkalium,  Kalium -Cadmium- 
jodid,Jodwasserstoffsäure,Gerbsäure,Fcr^icyan- 
kalium,  Eisenchlorid  und  Froehde's  Reagens 
giebtNeuridinchlorhydrat  weder  Fällungen  noch 
Farbenreaktionen. ^)  Die  freie  Base  konnte  noch 
nicht  rein  erhalten  werden.  Violleicht  gehört 
sie  in  die  Gruppe  der  Ammouiumbasen.  Das 
Chloroplatinat:  C^IIj^Ng  .  2HCI .  PtCl^  kry- 
stallisiert in  schönen,  in  Wasser  löslichen 
Nadeln;  aus  der  wässerigen  Lösung  wird  es 
durch  Alkohol  ausgefällt.  Das  Chloraurat: 
CgH^^Ng  .  2  HCl .  2AUCI3  ist  in  Wasser  schwer 
löslich. 


Das  reine  Neuridin  ist  vollkommen 
un  schädlich. 

Beim  Behandeln  mit  Natronlauge  zerfällt 
es  in  Trimethylamin  und  Dimethylamiu. 
Vermutlich  ist  das  Neuridin  überhaupt  kein 
primäres  Dia  min,  da  es  unter  anderem 
auch  die  für  primäre  Amine  charakteristische 
Isonitrilreaktion  nicht  giobt. 

Über  die  Trennung  des  Neuridins  vom 
Cholin  s.  unten. 

Saprin  (von  au/cQog^  faul):  C^Hj^NgCv). — 
Für  dieses  von  Brieger  aus  gefaulten  mensch- 
lichen Leichen   isolierte  Ptoma'in  ist  ebenfalls 


*)  Brieger,    1.  c;    franz.  Ausgabe,   S.  17G— 177. 
«)  B.  B.  25    (1892),    Ref.  S.  588    und  Pflügers 
Archiv  61  (1892),  S.  362. 


*)  Brieger  1.  c,  franz.  Ausgabe. 
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der  Beweis  seines  Charaklors  als  wirkliches 
Di  am  in  noch  zu  erbringen.  Die  Aufnahme 
an  dieser  Stelle  geschah  lediglich  mit  RQck- 
sicbt  auf  die  zwischen  ihm  uud  Potrescin, 
bezw.  Cadavcrin  bestehenden  Analogien.  Das 
Cblorhydrat  krystallisiert  in  nicht  zer- 
fliefslichon  Nadeln.  Das  Chlor  oplattnat 
bildet  sehr  leicht  lösliche,  zugespitzte,  parallel 
vereinigte  Krystalle ;  dagegen  vermag  es  kein 
Chloraurat  zn  liefern.  Ober  die  Trennung 
des  S a p r i 0 s  vom  Putrescin  s,  Brieger. ') 

3.  Hydramlne. 

a)  Choline. 
Die  wichtigsten,  auf  die  Geschichte  und  das 
Vorkommen  des  C  h  o  I  i  u  s  bezüglichen  Daten 
wurden  bereits  auf  S.  145  mitgeteilt. 


Durch  Erhitzen  mit  Jodwasserstoff  auf  150" 
tind  nachfolgende  Behandlung  mit  Silberoxyd 
wird  Cholin  in  Nenriu  übei^efdbrt: 


\0H 


.CFL.CH,.OH 


+  {CH,),N<' 


/CH  =  CH, 


Gegen  die  allgemeinen  Alkaloidreagentien 
verhalten  sich  diese  beiden  Basen  —  in  Form 
ihrer  Chlorhydrato  angewandt  —  wie  folgt: 


Phosphowolframsaurc : 


Phosphomolybdänsänre 


Phosphoantimonsäure : 
Kalium-Mercurijodid : 

Kalium-Wismutjodid : 
Kalium-Cadmiumjodid : 
■lod-Jodkalium  : 

Jod-Jodwasserstoffsüure 
Quecksilberchlorid  ■■ 
Tannin : 


Chslinohloihrdnl: 

Woifser,  in  Wasser  unlöslicher, 
nach  einiger  Zeit  krystalliniscb 
werdender  Niederschlag. 

Voluminöser  Niederschlag. 


Weifser,  käsiger  Niederschlag. 
Gelber,     körnig- kristallinischer 

Niederschlag. 
Roter,  amorpher  Niederschlag. 

Brauner,  körniger  Niederschlag. 

:  Branner,  körniger  Niederschlag. 

Weifser,   körniger  Niederschlag. 
Fällt  nicht. 


Cholin  und  Neurin  unterscheiden  sich  dem- 
nach durch  ihr  Verhalten  gegen  Tannin  und  gegen 
Phosphowolframsäure.  Wahrend  Cholin  durch 
Tannin  nicht,  wohl  aber  durch  Phospho- 
wolframsäure  in  Form  eines  volaminüsen  Nieder- 
schlages gefällt  wird,  zeigt  Neurin  gerade 
das  entgegengesetzte  Verhalten. 

Nach  Brieger  enthält  Cholincbloroplatiuat 
stets  eine  gröfsere  oder  geringere  Menge 
Wasser,  welches  es  selbst  über  Schwefelsäure 
teilweise  zurflckhält  uud  erst  beim  Erhitzen 
auf  HO"  völlig  verliert. 

Nach  den  vergleichenden  Bestimmungen  von 
E.  Schmidt*}  schmilzt  das  grofse,  rote,  sechs- 
seitige, monokline,  oft  Übereinander  geschobene 
und  leicht  lösliche  Tafeln  bildende  Cbolin- 
chloroplatiuat    bei     232—233*;    jedoch  | 


Weifser,  kristallinisch  er,  im  Über- 
schnfs  des  Fällnngsmiltels  unlös- 
licher Niederschlag. 

Weifser,  voluminöser  Niederschlag. 

Grünlich-weifser.voluminöserNioder- 
schlag. 

Roter,  amorpher  Niederschlag. 

Weifser  Niederschlag. 

Brauner,  amorpher  Niederschlag. 

Brauner,  amorpher  Niederschlag. 

Weifser,  körniger  Niederschlag. 

Schmutzig- weifser,     voluminöser 
Niederschlag. 


wurden  ancb  Krystallisationeu  erhalten,  deren 
Schmelzpunkt  hei  240 — 241°  lag.  Das  in 
kleinen,  reget mäfs igen,  orangefarbenen  Ok- 
taedern sich  ausscheidende,  schwer  lösliche 
Neurinchloroplatinat  hingegen  schmilzt 
bei  213 — 214".^}  Ferner  wies  E.  Schmidt  nach, 
dafs  Oholinchloroplatinat  —  entgegen  den 
Angaben  von  Gram*)  —  durch  Kochen  mit 
Wasser  nicht  /ersetzt  wird  uud  auch  nicht  iu 
Neurinchloroplatinat  übergeht. 

Trennung  des  Gholins  vom  Neurldln. 

Die  Trennung  der  beiden  Baseu  läfst  sich 
mit  Hilfe  der  Pikrate  oder  Chloraurate,  weniger 
gut  mittels  der  Chloroplatiiiato  ausfahren. 
Während  N  eu  ridinpikrat  sofort  ausfällt, 
bleibt    das    etwas    mehr    lösliche     Cholin- 


')  I.  c.  S.  177. 

')  Arch.  der  Pharm.  229  (1891),  S.  -167. 

')  ibid.    S.   4(1    wird    der    Schmelzpunkt    de« 


j  Neurinchloroplatinatea  etwBS  niedriger;  zu  211 
213"  angegeben. 

')  Arch.  f.  eiperim.  Patbol,  und  Pbarmak. 
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pik  rat  in  der  Mutterlauge  zurück  und 
scheidet  sich  erst  nach  dem  Verdampfen  der- 
selben aus. 

Das  Cholinpikrat  krystallisiert  in  langen 
Nadeln.  Es  ist  in  Alkohol  leichter  löslich 
als  in  Wasser. 

Von  den  beiden  Golddoppelsalzeu  ist  das 
Neuridinchloraurat  in  Wasser  viel 
weniger  löslich,  als  das  entsprechende  Cholin- 
salz. 


Betaln:  C^H^NO^  +  H^O  = 

—  Diese  Base  wurde  bereits  auf  S.  155  be- 


CjHjgNOg. 


schrieben.  Brieger^)  fand  das  Betain  in  den 
giftigen,  wie  nicht  giftigen  Miesmuscheln  und 
zwar  in  den  ersteren  zusammen  mit  dem 
Mytilotoxin. 

Das  BetaYnchloraurat: 

CjHj^NOjCl.AuClg 

krystallisiert  in  schönen  Tafeln,  welche 
unter  dem  Mikroskop  Ähnlichkeit  mit  Chole- 
storinkrystallen  haben.  Es  schmilzt  bei  209®. 
Gegen  die  allgemeinen  Alkaloidreagentien 
verhält  sich  BetaYn  —  in  Form  seines  Chlor- 
hydrates angewandt  —  nach  Brieger  wie  folgt : 


Heagens : 

Phosphowolframsäure : 

Phosphomolybdänsäure : 
Phosphoantimonsäure : 

Kalium-Wismutjodid : 
Jod-Jodkalium : 
Jod-Jodwasserstoffsäurc : 
Pikrinsäure : 

Chlorzink  in  alkoholischer  Lösung : 
Quecksilberchlorid : 
Ferricyankalium  und  Eisenchlorid: 


Attssehen  und  Verhalten  der  entstehenden  Niedenohl&ge. 

Weifser,    im    Oberschufs    des   Fällungsmittels   löslicher 

Niederschlag. 
Gelber  Niederschlag. 
Im    Überschufs     des    Fällungsmittels     leicht    löslicher 

Niederschlag. 
Roter  Niederschlag, 
öliger  Niederschlag. 
Krystallinischer  Niederschlag. 
Gelbe  Nadeln. 
Nadeln. 

Kurze,  lösliche  Prismen. 
Nach  einiger  Zeit  blaue  Färbung. 


Muscarin:  C^IIj^NO^.  —  Diese  Base 
wurde  bereits  auf  S.  152  beschrieben. 

Unter  der  Bezeichnung  „animalisches 
Muscarin^  beschrieb  Brieger  ein  Ptomain, 
welches  er,  neben  anderen,  aus  gefaultem  Stock- 
fisch gewann.  Die  Analyse  ergab  für  das 
Chloroplatinat  die  Formel: 

(C,H,,N0,Cl)2.PtCl,. 

Nach  dem  Ausfällen  des  Platins  mit  Schwefel- 
wasserstoff hinterblieb  ein  sirupartiger  Rück- 
stand, der  nach  und  nach  Neigung  zur  Kry- 
stallisation  zeigte. 

Die  physiologische  Wirkung  dieser  Base 
entsprach  vollkommen  derjenigen  des  Pilz- 
muscarins.  Mit  Goldchlorid  verband  sich 
dieselbe  zu  einem  in  Nadeln  krystallisicrenden 
und  schwer  löslichen  Golddoppelsalz. 

BeziehuDgen  zwischen  Cholin  und 
Betain,    bezw.    Muscarin    und    Neurin 

■8.  S.   148. 

Während  Cholin  fl)  und   Betain   (11): 

I.  II. 

(CIl3)3N.CH,  .CIL  .OH     (CH3)3N.CH2  .COOK 

I         "        "  I 

OH  OII 


relativ  ungiftig  sind,  besitzen  Muscarin  (HI) 
—  das  intermediäre  Oxydationsprodukt  des 
Cholins  —  und  Neurin  (IV): 

lll.  IV. 

(CH.,)3N.CHo  .CH(OH\      (CH3)3N.CH=CIl, 

■      I        "  1  ' 

OH  OH 


Mnscarin 


Neurin. 


Cholin 


Betmin 


stark  giftige  Eigenschaften. 

Die  Giftigkeit  des  Muscarins  scheint  durch 
die  Aldehydgruppe,  diejenige  des  Neurins 
durch  die  an  Stickstoff  gebundene  Vinylgruppe: 

—  CH=CH.3 

bedingt  zu  sein.  Es  scheint  überdies,  als  ob 
mit  der  Anzahl  der  zwischen  den  in  Frage 
kommenden  Kohlenstoffatomen  ausgetauschten 
Valenzen  auch  eine  vermehrte  Giftigkeit  ver- 
bunden ist.  (E.  Schmidt).  So  ist  das  von 
Bodo  dargestellte  Acetenyl-Trimethylam- 
mouiumhydrat  : 

(CH3)3N  .  C-^CH 
I 
OH 

ebenfalls  ein  sehr  heftiges  Gift,  während  das 
mit  diesem  homologe,  von  Weifs  und  Partheil 


')  Untersuchungen  über  Ptomaine,  Berlin,  188G,  III,  S.  70ü. 
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antersuchte     AllytrTrimothrl&mtnoninm- 
hydrat: 

(CH,),S  .  CHj  .  CH=CH„ 
OH 
eiu  relativ  ungifliger  Kürper  ist. 

Feruer  hat  auch   der    Eintritt   einer   OH- 
Gruppe    iu   cr-Stellang   iu    das   Cholinmolekai 
eiuo  Änderatig  des  physio logische u  Verhaltens 
dieser  Base  zur  Folge,  indom  dieselbe  dadurch 
einen    ausgesprochen    giftigen    Charakter    er- 
hält: Oxycbolin  oder  iBomuscarin: 
{CH,)gN  .  CH(,OH)  .  CHg  .  OH 
OH 
hcsitzt  eine  vom  Muscariu  verschiedene,  den 
Ammoniumhasen   entsprechende,   Curare-ähn* 
liehe  Wirkung. 

Von  analogen,  iu  diese  Gruppe  gehörenden 
Verbindungen  stellten  E.  Schmidt  und  Partheil 
ferner  dar;  daslsocholiu,^-Homocholin 
und  Homoisomuscarin: 

(CHa;:,N  .  CHCOH)  .  CH3 


CCHj)jH  .  CHg  .  CHj  .  CH,  .  011 

I 


(CHjlgX  .  CH^  .  CH  .  CH, 
OH  0 


Diese  neueren  Untersuchungen  aber  die 
dem  Cholin  und  Muscarin  analogen  Basen 
wurdeusämtiicbim Laboratorium  von  E.  Schmidt 
ausgeführt  und  sei  im  übrigen  auf  die  betr. 
Mitteilungen  von  E.  Schmidt,  Hode,  Wcifa  und 
Partheil  verwiesen.*) 

Hytilotoxln:  C,H,^NO,.  — Dieses Ptomam 
wurdovonBriegcr  neben  einer  Base:  C,H,,NOj 
in  den  giftigen  Miesmuscheln  aufgefunden. 
Das  Chlorhydrat:  C„H,^NO,  .  HCl  kry- 
Stallisiert  in  Tetraedern  und  giebt  in  wiisscriger 
Losung  mit  der  Mehr;eahl  der  allgemeinen 
Alkaloidreagentiea  ölige  Nioderschlitge.  Das 
Cbloranrat  schmilzt  bei  18-2". 

Das    Mytilotoiin    ist    eine    ilufsert    giftige 
Base,  verliert  Jedoch  seine  Giftigkeit  auf  Zu-  || 
satz  einer  geringen  Menge  Kaliumearbonat. 


Bei  der  Destillation  mit  Kaiilango  zersetzt 
sich  das  Mytilotoxin  unter  Entwickelung  von 
Trimethylarain,  gehurt  sonach  in  die  Gruppe 
der  quatornaren  Basen.  Nach  Vaughan  läfst 
sich  aus  der  Zusammensetzung  des  Mytiloto\in- 
chlorhydratos :  CgH,gNOjCl  für  die  freie  Base 
die  Formel : 

C,H,gNO„  .  OH,  bezw.  0,H,jNOj 

ableiten.  Die  Basor  C,H,,XO,  .  OH  d.  i. 
das  Trimethyl- Glyeorylammouium- 
hydrat: 

(CHJgN  .  CH,  .  GH  .  OH  .  Cfl,  .  OH 
I 
OH 

wurde  von  Hanriot^)  dargestellt,  ist  aber  nach 
den  Unters nchnngen  von  Brieger  nicht  ideu- 
tisch  mit  dem  Mytilotoxin.  Nach  Briogor 
kommt  dem  letzteren  überhaupt  nicht  obige, 
sooderu  die  Formel:  C^Hj^NO^  zu  und  zwar 
vermutet  Brieger  in  ihm  eiu  motbyiicrtes 
Betain,  welches  früher  schon  in  grofser  Menge 
iu  den  Mollusken  aufgefunden  wurde.  Die 
Eoustitution  des  Mytilotoxins  könnte  danach 
der  Formel : 


yCil, 


HOOC  .  CII< 

\n(CH,)j  .  OH 
entsprechen.') 

MydatOxiD:  CaH.jKO,.  —  Brieger  fand 
diese  Base  neben  Putrescin  uud  Cadaverin  in 
Leichen  und  in  besouders  reichlicher  Menge 
zusammen  mit  der  Base:  C,H,,NO,  in  ge> 
faultem,  vier  Monate  altem  Pferdefleisch. 
Ihr  Name  ist  von  /.tudäti},  faulen,  abgeleitet. 
Die  freie  Base  wurde  aus  dem  Chlorhydrat 
durch  Behandeln  mit  Silboroxyd  erhalten. 
Das  Mydatoxin  ist  in  Alkohol,  .\thcr  u.  s.  w. 
unlöslich  und  ist  nicht  ohne  Zersetzung 
destillierbar.  Sein  Chlorhydrat  ist  farblos, 
zerfliefslich  und  bildet  kein  Chloraurat.  Mit 
Pbosphomolybdaudäure  verbindet  es  sich  zu 
einer  in  Würfeln  krystallisierendcn  Ver- 
bindung. Das  Cbloroplatinat: 
(C.HjgNOj  .  HCl)^  .  PtCl^ 
bildet  iu  Wasser  lösliche  Blüttchon.  Es 
schmilzt  unter  Zersetzung  bei  193".  Die.Queck- 
sil  her  verbin  düng  ist  löslich.  Das  Mydatoxin 
bildet  schnell  Berliner  Blau  und  ist  vou  nur 
geringer  Giftigkeit.  Nach  Vaughan  läfst  sich 
das  Mydatoxin  als  eine  mit  der  Choliugmppe 


■)  Ann.  Chem.  Pharm.  267  (169:').  S.249   und  | 
68  (1892t,  3.  143.  1 

»)  Compt.  iUnd.  2»  (1878),  S   1335. 
'j  Vircbow'>Arch.  f.  pathol.AnstomienB(l889), 


S.  483;  Hef.  Ann.  di  Cbim.  e  di  Farmsc.  12  (1690), 
S.    144.     Die    Molekularforroel   dei   Mytilotoxins 
entspräche  alsdann  dem  Auadruok: 
CH.sNO,. 
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homologe  Base  auffassen  und  dementsprechend 
seine  Konstitution  durch  die  Formel: 


(CHJ-N  .  CH  =  CH  .  C 


0 


H 


wiedergeben. 


OH 


4.  Guanidine. 


Hethylguanidin : 

HN=C<( 

\nH  .  CH3. 

Das  Methylguanidin  wurde  im  Jahre  1886  von 
Brieger^)  in  gefaultem  Pferdefleisch  auf- 
gefunden. Später  isolierte  es  Bocklisch  ^)  aus 
den  in  Fleischbrühe  gezüchteten  Rohkulturen 
desFincklor-  und  Prior'scheu  Bacillus  „Vibrio 
Proteus",  in  denen  gewöhnlich  auch  Fäulnis- 
bakterien Yorkommeu.  Der  als  Vibrio 
Proteus  bezeichnete  Bacillus  vermag  allein 
kein  Methylguanidin  zu  erzeugen.  Dagegen 
zersetzt  —  nach  Brieger  —  der  Komma- 
Bacillus  das  Kreatinin  unter  Bildung  ge- 
ringer Mengen  von  Methylguanidin.  Ebenso 
vermag  Bacillus  Anthracis  das  Kroatin  in 
Methylguanidin  umzuwandeln. 

Das  Methylguanidin  wurde  bereits  auf  S.  175 
beschrieben.  Es  mag  daher  genügen,  noch- 
mals die  genetischen  Beziehungen  hervor- 
zuheben, welche  zwischen  dem  Methylguanidin 
und  den  mit  diesem  verwandten,  unter  nor- 
malen Verhältnissen  im  tierischen  Organismus 
auftretenden  Verbindungen  bestehen : 


Kreatin : 


1IN=C 


\ 


^  ^CHg  .  COOII 


NIL 


Kreatinin : 


NU. CO 


Mctbylbydantoiii : 


o=c/ 


\ 


Methylguanidin :       1IN=C< 


"^^ClU 

NH.CO 

NII.CH3 


NIIo 


II 


Gnanidin 


HN=C 


NH^ 


\ 


NH. 


MethylglykokoU : 


CH»  .  XH  •  CHg 


Harnstoff: 


COOK 
yNHg 


0=C 


\nh,. 


Wenn  auch  mit  grofser  Wahrscheinlichkeit 
angenommen  werden  darf,  dafs  das  Methyl- 
guanidin in  den  vorerwähnten  Fällen  aus  dem 
Kreatin,  bezw.  Kreatinin,  oder  auch  ans  dem 
Methylhydantoin  entstanden  war,  so  ist  es 
doch  auch  nicht  unmöglich,  dafs  dasselbe 
direkt  aus  den  Eiweifsstoffen  hervorgeht.  Zu 
der  letzteren  Annahme  berechtigt  die  Er- 
fahrung, dafs  diese  letzteren  bei  der  Oxydation 
kleine  Mengen  Gnanidin  liefern,  und  ferner 
der  Umstand,  dafs  die  Keime  einiger  Pflanzen 
Gnanidin  enthalten  (vergl.  S.  417).  Das  Methyl- 
hydantoin kann  weiterhin  die  Muttersubstanz 
des  MethylglykokoUs  und  des  Harnstoffes  sein. 

Olykolylguanidin  oder  Glykocyamidin 

(Ptomain  der  Masern):  CgH^NgO.  —  A.  B. 
Gritfiths*)  isolierte  aus  dem  Harn  an  den 
Masern  erkrankter  Personen  ein  Ptomain, 
welches  er  als  Glykocyamidin: 


HN 


==(/ 


NH— CH. 


NH— CO 


anspricht.*)  Dasselbe  stellt  einen  aus  Wasser 
in  farblosen  Tafeln  krystallisierenden,  alka- 
lisch reagierenden  Körper  dar. 

Das  Chloroplatinat  krystallisiert  in 
mikroskopischen  Nadeln.  Das  Chloraurat 
ist  fast  unlöslich  und  krystallisiert  in  pris- 
matischen Nadeln.  Durch  Pikrinsäure,  Phos- 
phomolybdänsäure  und  Phosphowolframsäure 
wird  es  gefällt. 

Das  Glykocyamidin  ist  äufserst  giftig. 
Katzen  erliegen  ihm  unter  heftigem  Fieber 
—  die  Temperatur  steigt  auf  40**  —  nach 
36  Stunden. 

Propylglyköcyamin:     C^Hj^NgO^.    — 

Griffiths*^)  fand  diese  Base  im  Harn  eines  au 
Angina  tonsillaris,  in  Verbindung  mit  Parotis - 


*)  Untersuchungen  über  Ptomaine,  III,  S.  33. 

3)  B.  B.  20  (1887),  S.  1441. 

»)  Compt.  Rend.  114  (1892),  S.  49G;  Ann.  di 
Chimic.  e  di  Farmacol.  16  (1892),  S.  363. 

*J  Guareschi  betrachtet  die  Identität  der  von 
Griifiths  isolierten  Base   mit  dem   Glykocya- 


midin  zur  Zeit  als  noch  nicht  mit  genügender 
Sicherheit  erwiesen. 

"*)  Chem.  News,  61  (1890),  S.  87;  Bull.  Soc. 
Chim.  [3],  14,  S.  3.33;  Ann.  di  Chim.  e  di  Far- 
macol. la,  S.  20;  15  (1892),  S.  35;  Compt.  Rend. 
118  (1891),  S.  656. 
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und  Maxillar-Drüsen-Affektion  (Ziegenpeter) 
Erkrankten.  Dieselbe  löst  sich  in  Wasser, 
Äther  und  Chloroform  und  krystallisiert  in 
prismatischen  Nadeln.  Die  Lösungen  besitzen 
neutrale  Reaktion  und  einen  schwach  saueren 
Geschmack. 

Die  Base  bildet  ein  krystallisiertes  Chlor- 
h  y  d  r  a  t  und  ein  krystallinisches,  gelbes 
Chloroplatinat.  Phospho wolframsäure  er- 
zeugt in  den  Lösungen  der  Base  einen  weifsen, 
Jod-Jodkalium  einen  gelben  und  Jod  einen 
braunen  Niederschlag. 

Beim  Kochen  mit  Quecksilberoxyd  liefert 
das  Propylglykocyamin  zunächst  Kreatin: 

C«H,3N,0g  +30,  =  CJHjV)«  +  2C0, 

Kreatin. 

+  2H,0, 
welches  dann  weiter  in  Oxalsäure  und  Methyl- 
guanidin  zerfällt: 

C.H.NgOg  +  Oo  =  CH,(CH,)N,  +  C^H^O,. 

Methyl^oanidin. 

Auf  Grund  dieses  Verhaltens  glaubt  Grilfiths  ^) 
dieses  Ptoma'in  als  Propylglykocyamin: 


HN 


_c/™' 


\n(C3H,).CH2  .cooh 


ansprechen  zu  sollen. 

Vielleicht  gehören  auch  einige  andere  der 
von  Griffiths  isolierten  Ptomaine,  welche  im 
8.  Kapitel  eingehender  besprochen  werden 
sollen,  in  diese  Basengruppe. 

6.  Amidosäuren. 

Zahlreiche  Amidosäuren  (oder  richtiger 
Aminosäuren)  treten  unter  den  Pro- 
dukten der  Fäulnis  auf,  so  z.  B.  das  Glyko- 
koll,  Butalanin,  Leucin,  Tyrosiu  u.  a.  m.  So 
genügt  es  z.  B.,  eine  gefaulte  Flüssigkeit  bis 
auf  Sirupkonsistenz  einzudampfen,  um  das 
Leucin  nach  dem  Erkalten  in  krystallisierter 
Form  auf  der  Oberfläche  zur  Abscheidung  zu 
bringen. 

Vermutlich  gehören  auch  einige  von  den- 
jenigen Ptomamen,  deren  Konstitution  gegen- 
wärtig noch  nicht  aufgeklärt  ist,  zu  den 
Amidosäuren. 

Von  aromatischen  Amidosäuren  entstehen 
bei  der  Zersetzung  der  Eiweifsstoife  haupt- 
sächlich Tyrosin,  Phenylamidopropionsäure  und 
Skatolamidoessigsäure.  Die  Amidosäuren  sind 
Verbindungen,  welche,  wie  die  Amidoessigsäure : 


■^2 


I 

CO.  OH 


—  der  als  Glykokoll  bezeichnete  Vertreter 
dieser  Körpergruppe  —  sowohl  als  Basen, 
wie  als  Säuren  fungieren  und  demgemäfs  mit 
Säuren,  wie  auch  mit  Basen  zu  Salzen  zu- 
sammentreten. 

Vom  Standpunkte  der  Ptomal'nforschung 
interessieren  unter  anderen  die  (5-Amido- 
valeriansäure  und  das  Cystin. 

d  -  AinidoTaleriansäare : 

NHg  .  CHj  .  CHg  .  CH,  .  CH^  .  COOH.— 

E.  und  H.  Salkowski^)  fanden  unter  den 
Fäulnisprodukten  des  Eiweifses  eine  gut  kry- 
stallisierte,  nicht  giftige  Verbindung:  C^H^  jNO^, 
welche  in  Wasser  leicht,  in  Alkohol  wenig 
und  in  Äther  nicht  löslich  ist  und  bei  156^ 
schmilzt. 

Das  Chlorhydrat:  CjH^^NOg  .HCl  bildet 
farblose,  sternförmig  gruppierte,  luftboständigo 
Krystalle.  Das  Chloraurat  krystallisiert 
gut  und  schmilzt  bei  100®. 

Das  Chloroplatinat  bildet  gelbe  Kry- 
stalle; seine  Zusammensetzung  entsprach  der 
Formel:  (C-Hj^NOg  .  HCl)^  .  PtCl^,  wonach 
demselben  eine  der  vorgenannten  homologe 
Base  zu  Grunde  gelegen  hätte.  Die  Identität 
dieser  Verbindung  von  Salkowski  mit  der 
d»-Amidovaleriansäure  wurde  später  von  Gabriel 
und  Aschan  nachgewiesen.^) 

Dafs  endlich  einige  Amidosäuren  durch 
Kingschliefsung  in  giftige  Verbindungen,  wie 
Piperidon  u.  a.  überzugehen  vermögen, 
wurde  bereits  auf  S.  185  erwähnt. 

Cystiil:  CgHjjNgSgO^.  —  Dieser  in  physio- 
logischer Hinsicht  besonders  wichtige  Körper 
wurde  im  Jahre  1810  von  Wollaston  in  ge- 
wissen Harnkonkretionen  entdeckt.  Cystin 
scheint  mit  Ausnahme  der  Kindsnieren,  in 
denen  es  von  Cloetta  aufgefunden  wurde,  kein 
normaler  Bestandteil  des  tierischen  Organismus 
zu  sein.  Es  besitzt  nur  schwach  basische 
Eigenschaften,  krystallisiert  in  gut  ausgebildeten 
Täfelchen  und  löst  sich  in  den  Mineralsäureu, 
wie  auch  in  den  Alkalien  und  Alkalicarbo- 
naten.  Die  Verbindungen  mit  den  Säuren 
sind  unbeständig.  In  salzsauerer  Lösung  ist 
es  linksdrehend.  Salpetrigsäure  verwandelt 
es  in  Amidoglycerinsäure:  C^H^NOg ; 
durch  Zink  und  Salzsäure  wird  es  zu  Cystel'n: 

/NH^ 
CH3  .  C^COOH 

\SH 

reduziert,     welches     durch     Oxydationsmittel 


»)  Compt.  Rend.  U8  (1891),  S.  656. 
«)  B.  B.  16  (1Ö83),  S.  1191. 


»)  B.  B.  24  (1891),  S.  1364. 
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wieder  in  Oystin  zurttckverwandelt  wird.    Nach 
Baumann  besitzt  das  Cystin  die  Konstitution: 

/NH, 
CIL  .  C:^COOH 

\s 


CH3  .  Cf-COOH 


\nh,. 


Hiernach  wäre  Cysteln  a-Amidothio- 
roilchsäure  und  Cystin  das  entsprechende 
Sulfid.  Zahlreiche  Derivate  dieser  beiden 
Körper  sind  von  Brenzinger^)  dargestellt 
worden. 

Die  Entstehung  des  Cystins  im  tierischen 
Organismus,  wie  seine  Bedeutung  und  die 
Rolle,  welche  es  darin  spielt,  sind  —  nach 
Gautier  —  noch  ungelöste  Fragen.  Bei  ge- 
wissen pathologischen  Zuständen  erscheint  das 
Cystin  im  Harn.  In  allen  derartigen  Fällen 
von  Cystlnurio  enthält  der  Harn  nach  üdranszky 
und  Baumann  (1889—1891)  auch  stets  Tetra- 
und  Pentamethylendiamin.  Die  zwischen  diesen 
letztgenannten  Basen  und  dem  Cystin  be- 
stehenden Beziehungen  sind  z.  Z.  noch  nicht 
aufgeklärt. 

6.  Ptomaine  aus  der  Pyridin-  und 
Hydropyridinreihe. 

Obwohl  einige  der  im  nachfolgenden  be- 
schriebenen Basen  noch  nicht  mit  Sicherheit 
als  Pyridinderivate  charakterisiert  sind,  so 
läfst  sich  —  nach  dem  Vorgange  Gautier's  — 
ihre  vorläufige  Aufnahme  in  diese  Gruppe 
durch  das  bis  zu  einem  gewissen  Grade  ana- 
loge Verhalten  und  vielleicht  auch  eine  ana- 
loge Konstitution  mit  den  Pyridinderivaten 
rechtfertigen. 

Uydrolutidin    oder     Dihydrolutidin: 

C-H.  ,N.  —   Diese  Base   wurde    von  Gautier 
(    11 

und  Mourgucs  '1888)  aus  dem  Loberthran  iso- 
liert, in  dem  dieselbe  7o  sämtlicher  Basen 
ausmacht.  Das  Dihydrolutidin  bildet  eine 
farblose,  ölige,  alkalisch  reagierende  Flüssig- 
keit von  nicht  unangenehmem  Geruch,  welche 
aus  der  Luft  Kohlensäure  anzieht  und  bei 
199"  siedet.  Es  ist  leichter  als  Wasser  und 
darin  etwas  löslich.  Das  Chlorhydrat  kry- 
stallisiert  in  flachen  Nadeln  von  bitterem  Ge- 
schmack. Das  Mitrat  reduziert  nach  Art 
der  Hydropyridinbasen  Silbernitrat.  Das 
Chloroplatinat    —    ein    gelber,    seide- 


glänzender Niederschlag  —  zersetzt  sich  beim 
Kochen  mit  Wasser,  wobei  das  Salz: 

(C,H„NC1)2  -PtCU 

entsteht.  Das  Chloraurat  krystallisiert  in 
Nadeln  oder  Rhomboödern. 

Mit  Methyljodid  vereinigt  sich  die  freie 
Base  schon  in  der  Kälte  zu  dem  Jodmethylat : 
C,  H, ,  N  .  CHj  J.  Letzteres  ist  farblos,  in  Wasser 
und  Äther  löslich  und  von  unangenehmem, 
Übelkeit  erregenden  Geruch.  Kalilauge  spaltet 
daraus  ein  farbloses,  aromatisches,  stark  alka- 
lisches öl:   das  Dihydromethyllutidin  ab. 

Wird  Dihydrolutidin  mit  Kaliumpermanganat 
zum  Sieden  erhitzt,  so  entwickelt  sich  ein  an- 
genehmer Geruch  nach  Cumarin.  Wird  dagegen 
die  Base  mit  Kaliumpermanganat  im  Druck- 
rohr auf  ICO®  erhitzt,  das  Reaktionsprodukt 
nach  dem  Filtrieren  mit  wenig  Schwefeligsäure 
entfärbt,  hierauf  zur  Trockene  verdampft  und 
der  Verdampfungsrückstand  mit  Alkohol  heifs 
extrahiert,  so  hinterläfst  letzterer  einen  gelblich- 
weifsen,  krystallinischen  Rückstand,  in  dessen 
wässeriger,  mit  Essigsäure  schwach  angesäuerter 
Lösung  Silbernitrat  einen  weifsen,  Kupferacetat 
einen  bläulich  -  weifsen  Niederschlag  erzeugt. 
Durch  p]rwärmen  wird  die  Bildung  des  letzteren 
beschleunigt  und  der  Niederschlag  zugleich 
dichter.  Das  gleiche  Verhalten  zeigen  die 
Pyridincarbonsäuren  und  in  der  That  ist  der 
entstehende  Körper  eine  Methylpy  ridin- 
carbonsäure:  CftH3(CH3).N.COOH. 

Dieser  Formol  entspricht  auch  die  Zusammen- 
setzung des  Silbersalzes.  Das  Dihydrolutidin 
ist  demnach  als  ein  Dihydrodimethyl- 
pyridin:  C5H^(Cllj,)2NH  charakterisiert. 

Das  Dihydrolutidin  besitzt  stark  giftige 
Eigenschaften.  In  kleineu  Dosen  wirkt  es 
allgemein  herabstimmeud  auf  das  Sensorium. 
Bei  gröfseren  Dosen  treten  klonische,  haupt- 
sächlich am  Kopf  lokalisierte  Krämpfe  ein, 
worauf  tiefes,  von  Perioden  äufserster  Er- 
regung unterbrochenes  Coma  folgt  und  schliefs- 
lich  tritt  Lähmung  der  hinteren  Extremitäten 
und  der  Tod  ein. 

BaseTonOechsnerdeConinck'.CgHjiN.— 

Diese  Base  wurde  von  Couinck  *)  neben  einem 
zweiten  Ptoma'in :  C,„IIj^N  unter  den  Fäul- 
nisprodukten der  Seespinnen  aufgefunden. 
Die  Seespinnen  waren  vorher  gewaschen  und 
ihr  Bauchsack  geleert  worden.  Bei  der  ersten, 
nach  1 —2- wöchentlicher  Fäulnis  vorgenommenen 
Untersuchung  liefsen  sich  einige,  bereits  von 
Briegor    beschriebene    Ptomaine    nachweisen. 


')  Chem.  Centralbl.  1892,  2,  S.  161. 


'')  Compt.  Rend.  106  (1888),  S.  858  und  1604; 
!  108  (1889),  S.  58  und  809. 
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Aus  der  in  völlige  Fänlnis  übergegangenen 
Masse  gelang  es  dann  Coninck,  nach  der 
Methode  von  Gautier  die  beiden  vorerwähnten, 
neuen  Ptomame:  CgH^^N  und  C,qH,^N  zu 
isolieren,  von  welchen  das  letztere  wahr- 
scheinlich mit  der  schon  von  Guareschi  und 
Mosso  untersuchten  Base  identisch  ist. 

Das  Ptomain:  CgH,jN  ist  eine  gelbliche, 
etwas  bewegliche  Flüssigkeit  von  scharfem 
Geruch,  welche  sich  in  Wasser  nur  wenig, 
in  Methyl-  und  Äthylalkohol,  wie  in  Äther 
und  Aceton  hingegen  leicht  löst.  Das  spec. 
Gew.  der  Base  beträgt  0,9865.  Sie  siedet  un- 
zersetzt  bei  202^,  färbt  sich  an  der  Luft  dunkel 
und  ist  hygroskopisch.  Dagegen  scheint  sie 
keine  Kohlensäure   aus  der  Luft  anzuziehen. 

Das  Chlorhydrat:  CgHjjN.HCl  ist  eine 
gelbliche,  glänzende,  krystallinische,  zerfliefs- 
liche,    in  Wasser   sehr   leicht  lösliche  Masse. 

Das  Chloroplatinat: 

(CgHjjN.HCl),  .PtCl^ 

bildet  ein  orangefarbenes,  in  kaltem  Wasser 
nicht  oder  kaum,  in  warmem  Wasser  hingegen 
leicht  lösliches  Pulver.  Es  ist  sehr  beständig, 
jedoch  weniger  als  die  Chloroplatinate  der  im 
Tieröl  oder  im  Steinkohlenteer  vorkommenden 
Pyridinbasen.  Durch  Wasser  von  80®  wird  es 
zersetzt,  indem  es  sich  in  das  Salz: 

(CgH,,N.Cl),  .PtCl, 

—  ein  bräunliches,  in  kaltem  Wasser  nicht, 
in  warmem  Wasser  schwer  lösliches  Pulver  — 
verwandelt. 

Das  Chloraurat  ist  ein  gelber.  In  der 
Kälte  beständiger  Niederschlag. 

Die  Base  liefert  zwei  krystallisierte  Chloro- 
mercurate. 

Das  Jodomethylat:  Cj^H, jN.  CH.jJ  kry- 
stallisiert  in^lNadeln,  welche  in  Berührung  mit 
Kalilauge  sich  rot  färben. 

Kaliumpermanganat  oxydiert  diese  Base  zu 
Nicotinsäure,  welche  bei  der  Destillation  mit 
Kalk  Pyridin  liefert. 

HydrocolUdin  (V) :  CgHjgN.  —  Diese 
Base  wurde  im  Jahre  1881  von  Gautier  und 
£tard  ^)  unter  den  Endprodukten  der  Fäulnis 
von  Makrelen  aufgefunden.  Es  ist  eine  farb- 
lose, etwas  ölige  Flüssigkeit  mit  intensivem 
Geruch  nach  Syringia  vulgaris  (Hollunder). 
Die  Base  siedet  bei  210**  und  besitzt  bei  0® 
das  spec.  Gew.  1,0296.  Aus  der  Luft  zieht 
sie  Kohlensäure  an  und  verharzt  zugleich.  Sie 
besitzt  stark  reduzierende  Eigenschaften. 


Das  Chlorhydrat:  CgH,jjN.HCl  bildet 
in  Wasser    und    in  Alkohol    lösliche  Nadeln. 

Das  Chloroplatinat  ist  fleischfarben 
und  wenig  löslich.  Am  Licht  und  beim  Er- 
wärmen zersetzt  es  sich. 

Das  Chloraurat  ist  leicht  löslich  und  wird 
schnell  reduziert. 

Nach  Nencki  (1882)  ist  diese  Base  mit  dem 
von  diesem  Forscher  im  Jahre  1876  aufge- 
fundenen Ptomain  identisch  und  entspräche 
danach  der  Formel:  CgH^^N, 

Gautier  und  £tard  hingegen  glauben,  dafs 
ihre  Base  mit  dem  von  Cahours  und  fitard 
durch  Einwirkung  von  Selen  auf  Nicotin  er- 
haltenen HydrocolUdin  identiscl\  ist. 

Dieses  Ptomain  ist  äufserst  giftig.  Es  er- 
zeugt nach  Gautier  Zittern,  Tetanus  und 
diastolischen  Herzstillstand. 

Trotz  der  von  Gautier  adoptierten  Bezeich- 
nung als  Hydrocollidin  ist  der  Charakter  dieser 
Base  als  hydriertes  CoUidin  zur  Zeit  noch 
nicht  mit  Sicherheit  nachgewiesen. 

ParTOlin:  C^Hj^N.  —  Dasselbe  wurde  von 
Gautier  und  fitard  neben  dem  vorgenannten 
„Hydrocollidin"  aus  gefaulten  Makrelen,  sowie 
aus  gefaultem  Pferdefleisch  isoliert.  Es  ist 
eine  bernsteinfarbene,  nach  Weifsdorn  riechende 
und  in  Wasser  nur  wenig  lösliche  Flüssigkeit, 
welche  sich  an  der  Luft  dunkel  färbt  und 
verharzt.  Das  Chloraurat  ist  sehr  leicht  lös- 
lich; das  Chloroplatinat  wird  als  fleisch- 
farbener, krystallinischer,  schwer  löslicher 
Niederschlag  erhalten,  der  sich  am  Licht 
zersetzt. 

Ein  der  Base  von  Gautier  und  £tard  — 
bis  auf  den  niedrigeren ,  bei  193 — 196®  liegen- 
den Siedepunkt   —    sehr  ähnliches  Parvoliu: 

C,H„N 

wurde  von  Waage  durch  Erhitzen  von  Pro- 
pionaldehyd  mit  Ammoniak  auf  200®  dar- 
gestellt. 

Eingehendere  Untersuchungen  müssen  noch 
entscheiden,  ob  dieses  Ptomain  wirklich  als 
ein  Parvolin  aufzufassen  ist. 

MorrhnftSäure :  CgHi3N0.j.  —  Diese  im 
Leberthran  zu  0,2  Proz.  vorkommende  Ver- 
bindung wurde  daraus  zuerst  von  Gautier  und 
Mourgues  isoliert. 

Die  Morrhuasäure  ist  frisch  gefällt  ölig  und 
klebrig,  kann  jedoch  krystallisiert  erhalten 
werden.  Sie  ist  nur  wenig  löslich  in  Wasser. 
Ihre    Lösungen     haben    einen    fisch-,    bezw. 


1)  Sur   le  mecanisme   de   la   fermentation    pu-  h  (1882),    S.  1357  und  1598;   97  (1883),  S.  2t)3  und 
tride  des  roatieres  prote'iques:   Compt.  Rend.  94  ',  325. 
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tangartigen  Geruch.  Als  Pyridincarbonsäure 
besitzt  sie  neben  ihrem  Charakter  als  Säure 
auch  basische  Eigenschaften  :  sie  zersetzt  die 
Carbonate,  bildet  aber  auch  mit  den  Säuren 
Salze. 

Ihr  Chlorhydrat  ist  krystallinisch  und 
erleidet  schon  durch  viel  Wasser  teilweise 
Zersetzung.  Das  Chloroplatinat  ist  löslich  und 
vermag  in  Prismen  zu  krystallisieren. 

Das  Chloraurat  ist  amorph  und  wird  beim 
Erwärmen  schnell  zersetzt. 

Das  Verhalten  der  Morrhuasäure :  durch 
Kupferacetat  beim  Erwärmen  nicht  gefällt  zu 
werden,  läfst  vermuten,  dafs  das  Carboxyl 
dem  Pyridinkern  nicht  direkt  angelagert  ist. 
Ihr  Charakter  als  Pyridinabkömmling  scheint 
aber  aus  dem  Umstand  hervorzugehen,  dafs 
sie  bei  der  Destillation  über  Ätzkalk  ein  al- 
kalisch reagierendes  öl  liefert,  dessen  Jod- 
methylat  durch  Kalilauge  intensiv  rot  gefärbt 
wird  (Reaktion  von  Coninck). 

Beim  Behandeln  der  Morrhuasäure  mit  Ka- 
liumpermanganat entsteht  als  Oxydationsprodukt 
eine  einbasische  Säure. 

Nach  Gautier  ist  die  Morrhuasäure  mit 
dem  Gaduin  von  De  Jungh  identisch  und 
kann  als  eine  Ilydropyridincarbonsäure  aufgc- 
fafst  werden,  deren  Konstitution  der  Formel : 

cn 

HC       C  .  011 


H«C       C.CjjH^.COOH 


\ 


NH 


entspricht. 


Base  Ton  Guareschi  und  Mosso: 

Dieses  Ptomain  wurde  im  Jahre  1882  von 
Guareschi  und  Mosso  unter  den  Produkten 
fünfmonatlicher  Fibrinfäulnis  aufgefunden  und 
daraus  nach  der  Methode  von  Gautier  (1881) 
isoliert. 

Die  Base  wurde  in  Form  eines  bräunlich 
gefärbten,  schwach  nach  Pyridin  und  Coniin 
riecheuden  Öles  erhalten,  welches  an  der  Luft 
verharzt.  In  Wasser  ist  dieselbe  nur  wenig 
löslich,  erteilt  demselben  jedoch  trotzdem  stark 
alkalische  Reaktion.  Sie  giebt  sämtliche 
Reaktionen    der    Alkaloide    und    ferner    mit 


Ferricyankalinm  einen  bläulichen  Niederschlag, 
der  mit  Eisenchlorid  augenblicklich  Berliner 
Blau  liefert.  Das  Chlorhydrat  krystalli- 
siert  in  dünnen,  farblosen,  etwas  zerfliefslichen, 
im  Habitus  an  Cholesterinkrystalle  erinnern- 
den Tafeln.     Das  Chloroplatinat: 

(CjoHi.N.HCl),  .PtCl, 

ist  ein  fleischfarbener,  krystallinischer,  in 
Wasser,  Alkohol  und  Äther  unlöslicher  Nieder- 
schlag, welcher  sich  ohne  zu  verharzen,  bei 
100®  trockenen  läfst. 

Dieselbe  Base  konnte  später^)  den  Produk- 
ten 8  bis  9 -monatlicher  Fibrinfäulnis  einfach 
derart  entzogen  werden,  dafs  die  Masse  ohne 
Vorwendung  von  Säure  mit  Wasser  kalt 
extrahiert  und  der  Flüssigkeit  nach  Zusatz 
von  Baryt  die  Base  durch  Chloroform  oder 
Äther  entzogen  wurde. 

Die  bei  allen  Analysen  dieser  Base  erhal- 
tene Menge  Wasserstoff  liefs  die  Autoren  in 
Zweifel,  ob  die  Zusammensetzung  derselben 
nicht  anstatt  zu  Ci^H^jN,  zu  C^^HjgN  anzu- 
nehmen wäre.  In  letzterem  Falle  wäre  die 
Base  ein  Isomeres  des  Tctrahydromethyl- 
chinolins. 

Als  Produkt  der  trockenen  Destillation 
wurde  neben  Ammoniak  eine  bei  200**  siedende 
Flüssigkeit  erhalten,  welche  ihrer  Zusammen- 
setzung nach  dem  Hydrocollidin  von  Gautier 
nahe  kam. 

Gautier  und  Andere  bezeichnen  diese  Base 
als  C  0  r  i  n  d  i  u  oder  richtiger  C  o  r  i  d  i  n  (von 
Corium,  Leder),  mit  welchem  Namen  schon 
früher  Thenius  (s.  S.  224)  die  von  ihm  aus 
dem  Steinkohlenteer  isolierte  Base  Ci^Hj^N 
belegt  hatte.  Die  Identität  der  Base  von 
Guareschi  und  Mosso  mit  dem  Coridin  von 
Thenius  ist  zur  Zeit  noch  nicht  erwiesen. 
Dragendorff  bezeichnet  sie  als  Methyl- 
Parvo  lin. 

Base  Ton  Oechsner  de  Coninck: 

Dieselbe  wurde  unter  den  Fäulnisprodukten 
der  Seespinne  gefunden^)  und  daraus  nach 
der  Methode  von  Gautier  und  fitard  isoliert. 
Sie  bildet  eine  gelbliche,  klebende,  und  an 
der  Luft  schnell  verharzende  Flüssigkeit  von 
nicht  unangenehmem  Geruch  und  1,18  spec. 
Gew.     Sie    siedet    ohne  Zersetzung    bei  230® 


*)  Les  Ptomaines,  Recherches  chi- 
miques,  p  h  y  s  i  o  1  o  ß^i  q  u  es  et  medico- 
legales:  Arch.  Ital.  de  Biologie,  1883;  Journ. 
f.  prakt.  Chem.  [2],  27  (1883),  S.  425  und  28 
(1883),  S.  504;  Riv.  di  Chiin.  med.  e  farm.,  1883, 
S.  54,  92  und  19  J. 


-)  Guareschi,  Ricerche  sulle  basi  che  si  tro- 
vano  tra  i  prodotti  della  putrefazione,  Ann.  di 
Chim.  e  Farmacol.  6  (1887). 

3)  Compt.  Rend.  110  (J890),  S.  1339  und  112 
(1891),  S.  584;  Ref.  B.  B.  28  (1890)  und  24 
(1891). 
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ond  ist  nur  wenig  löslich  in  Wasser,  leicht 
löslich  dagegen  in  Alkohol,  Äther  und  Aceton. 
Das  Chlorhydrat  krystallisiert  in  gelb- 
lichen, zcrflierslichen  Nadeln.  Das  Chloro- 
platinat  bildet  ein  rötliches,  in  Wasser  un- 
löslichEiB  Pulver,  welches  durch  längere  Zeit 
fortgesetztes  Kochen  mit  Wasser  in  das  bei 
006"  schmelzende  modifizierte  Salz : 

(C,uH,jN.CI)2.PtClg  j 

übergeht.  Diese  Base  bildet  ein  Jodmethylat. 
de  Coninck  betrachtet  sie  nicht  ata  eine  Hydro- 
base,  sondern  als  eine  wirkliche  Pyridinbase. 
Gautier  hingegen  hält  sie  für  identisch  mit  | 
der  Base  von  Guareschi  und  Mosso  und  be- 
zeichnet sie  deragemäfs,  wie  die  vorhergehende, 
ebenfalls  als  Coridin. 

Hrdroeoridin  (?):  C,„U,,N.  —  Mit 
diesem  Namen  wird  ein  von  GrifTitbs')  aus  I 
den  KultnrcB  von  Bacterium  allii  isotierlos 
Ptomain  belegt.  Wird  Bacterium  allii  auf 
steril  i  sie  rtcu  Pepton- Agar-Agar-Nfkhrboden  aus- 
gesSt,  so  bildet  sich  die  Base  schon  nach  i 
wenigen  Tagen  und  lüfst  sich  dann  aus  dem 
Substrate  nach  den  Methoden  von  Gautier 
und  von  Brieger  isolieren.  , 

Es  ist  eine  feste,  neifse,  in  warmem  Wasser, 
Alkohol,  Äther  und  Chloroform  lösliche  Sub- 
stanz von  angenehmem  Geruch  nach  Weifs- 
dom, welche  aus  Wasser  in  mikroskopischen 
Nadeln  krystallisiert.  Die  Base  giebt  mit 
sämtlichen  Alkaloidreagentien  Fällungen  und 
nimmt  in  Berührung  mit  nicht  zu  ver- 
dünnter Schwefelsäure  eine  rot-violette  Färb- 
ung an. 

Das  Chloropla tiuat:  i 

CC,„H,,N.HCl)j  .PtCl^  I 

bildet  einen  gelben,  kristallinischen,  in  warmem  ' 

Wasser     löslichen,     in    Alkohol     unlöslichen  | 

Niederschlag. 

Die  Zugehörigkeit  dieser  Base  zur  Pyridin- 
reiho  hat  Griffiths  noch  nicht  endgültig  ent- 
scheiden können;  die  Benennung  Hydrocoridin 
ist  daher  auch  nur  als  eine  vorläufige  Be- 
zeichnungsweise der  Hase  zu  betrachten. 
Griffiths  glaubt  in  dieser  Base  mit  Sicherheit 
ein  durch  den  Lehensprozefs  des  Mikroben 
erzeugtes  Zersctznngsprodukt  der  Eiweifamo- 
lekttlo  des  peptonisierten  Agar-Agar  erblicken 
zu  dürfen.  ' 

Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafs  der  Vergleich 
dieser  festen  Base:  C,oH,,N  mit  der  vorher- 
gehenden flOsaigen:  Ci,H,jN,  wie  mit  dem 
reinen,    flüssigen  Coridin    kaum  irgendwelche  > 


Anhaltspunkte  bietet,  welche  die  Konstitution 
eines  Dihydrocoridins  wahrscheinlich  machen. 

7.  Verschiedene  Ftomatne  unbebanoter 
EnnsUtation. 

Diu  in  dieser  Gruppe  aufgeführten  Ptoma'ine, 
welche  nicht  nur  ihrer  Konstitution,  sondern 
in  vielen  Falten  selbst  ihrer  Znsammensetzung 
nach  noch  unbekannt  sind,  wurden  in  der 
Mehrzahl  nur  in  höchst  geringen  Mengen  er- 
halten. Die  Kenntnis,  bezw,  der  Nachweis 
ihrer  Existenz  gründet  sich  daher  oft  ledig- 
lich auf  Reaktionen,  die  mit  den  allgemeinen 
Alkaloidreagentien  erhallen  wurden  und  die, 
bei  nicht  völlig  sachgemäfser  Anwendung  der 
letzteren,  zu  schweren  Irrtümern  Veranlassung 
geben  können. 

Sconibrin:C,,HjgNj.  —  Diese  Base  kommt 
neben  Hydrolutidin ,  Parvolin,  Hydrocollidtn 
u.  a.  unter  den  Fäulnisprodnkten  der  Makre- 
len vor,    Gautier  und  £tard  isolierten  sie  aus 

den   nach   der  Abtrennung    der   vorgenannten 
Basen  b  int  erb  leibenden  Mutterlaugen. 

Ihr  Chloroplatinat  krystallisiert  in  wasser- 
löslichen Nadeln  und  zersetzt  sich  bei  100** 
allmählich  unter  Verbreitung  einea  an  Ho- 
lunder erinnernden  Geruches. 

Morrbaln:  C,,H,,Nj.  —  Findet  sich  im 
Lebcrthran  (Gautier  und  Mourgues),  in  dem 
es  ein  Drittel  aller  Basen  ausmacht.  Es  ist 
eine  dicke,  gelbliche,  nach  Weifsdorn  und 
Holunder  riechende  und  ätzende  Flüssigkeit 
von  stark  alkalischer  Reaktion.  Es  ist  leich- 
ter als  Wasser  und  darin  etwas  löslich.  Sein 
Chloraurat  ist  sehr  leicht  löslich.  Das  Chloro- 
platinat zersetzt  sich  rasch  beim  Erwärmen. 
Das  Morrhuin  ist  nicbt  giftig,  besitzt  aber 
äufserst  kräftige  diuretische  Eigenschaften. 

Base:  C^jH^iN  (?).  —  Brouardel  und 
Boutmy  isoliortou  im  Jahre  1878  gelegentlich 
einer  gerichtlichen  Untersuchung  eine  Base, 
welche  sich  in  chemischer  wie  physiologischer 
Hinsicht  wie  V  e  r  a  t  r  i  n  verhielt.  Dieselbe 
Base  ist   später   von   Delczinier^t    beobachtet 

Sie  stellt  nach  der  Beschreibung  der  ge- 
nannten Äutoron  eine  ölige,  fast  farblose,  in 
Wasser  sehr  wenig  lösliche  und  leicht  oxy- 
dierbare Flüssigkeit  dar,  deren  Salze  zer- 
fliefslich  siud.  Delezinier  legt  ihr  auf  Grund 
wenig  sicherer  Daten  die  Formel:  Cg^H^jN 
bei.  Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafs  die  von 
Doleziuier  hervorgehobenen  Beziehungen  dieser 


')  Compt.  Rend.  110  (1Ö90),  S,  416. 

as>r*iiilil.  Alkkloidi. 


ill.  Soc  Chim.  [3]  1  (1889),  S.  178. 
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Formel  zu  der  des  Cevadins  oder  kry- 
stallisierten  Veratrins  — CjjjH^^NOg 
giebt  nach  Abzug  von  OH^O  den  Atomkomplex 
CgjHg^N  —  lediglich  auf  Zufälligkeiten  zu- 
rückgeführt worden  müssen  und  jedes  experi- 
mentellen Beweises  entbehren. 

Asellin:  Cgj^IIg^N^.  —  Diese  Base  findet 
sich  in  geringer  Menge  im  Leberthran  (Gautier 
und  Mourgues).  Sie  ist  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  fest  und  geruchlos,  schmilzt  je- 
doch beim  Erwärmen,  wobei  sie  den  charak- 
teristischen Ptoma'ingeruch  annimmt.  In  Wasser 
ist  das  Asellin  fast  unlöslich,  löslich  dagegen 
in  Alkohol  und  Äther.  Es  schmeckt  bitter 
und  reagiert  alkalisch.  Seine  Salze  werden 
durch  Wasser  zersetzt.  Das  Chlorhydrat 
krystallisiert.  Das  Chloraurat  und  Chloro- 
piatina t  ist  veränderlich. 

Das  Asellin  ist  giftig :  in  geringen  Dosen 
bewirkt  es  Atembeschwerden  und  Stupor,  in 
gröfseren  Gaben  Krüm))fe  und  den  Tod. 

Gadinin:  C^IIj^NOg.  —  Diese  Base  wurde 
von  Brieger  ^)  aus  gefaultem  Stockfisch  und 
zwar  aus  den  Mutterlaugen  isoliert,  welche 
nach  der  Abscheidung  des  sog.  animalischen 
Muscarins  in  Form  seines  Chloroplatinates, 
hinterbleiben. 

Das  Chlorhydrat:  C.Hj^NO^  .  HCl 
wurde  aus  dem  Chloroplatinat  durch  Zersetzen 
mit  Schwefelwasserstoff  gewonnen.  Es  krystal- 
lisiert in  farblosen,  in  Wasser  löslichen,  in 
Alkohol  unlöslichen  Nadeln.  Das  Gadinin 
liefert  kein  Chloraurat,  giebt  aber  mit  Phos- 
phomolybdäosäure,  Phosphowolframsäure  und 
Pikrinsäure  krystallinische  Tslederschläge. 

Das  Chloro])latinat: 

(C,Hj,N02  .IIC1)2  '^^^h 

krystallisiert  in  flachen,  goldgelben  Nadeln, 
die  in  Wasser  schwer  löslich  sind  und  bei 
214**  schmelzen. 

Die  freie  Base  konnte  nicht  erhalten  werden 
Die  vorstehend  augeführte  Formel  wurde  aus 
den  Analysen  des  Chloroplatinates  berechnet. 
Die  Zusammensetzung  der  Base  köunte  je- 
doch auch  der  Formel:  C^H^gNOg  .  OH  ent- 
sprechen.*) Das  Gadinin  scheint  nur  in  sehr 
grofsen  Dosen  giftig  zu  sein. 


Unter  Annahme  der  eingangs  gegebenen 
Formel  wäre  dasselbe  mit  dem  Typhotoxin 
und  mit  der  folgenden  Verbindung  isomer. 

Base  (?):  C,H,,NO,.  —  Diese  Verbind- 
ung wurde  im  Jahre  1886  von  Brieger  aus 
gefaultem  Pferdefleisch  isoliert.  Ihr  Chlor- 
aurat: C,  Hj ,  NOg  .  HCl .  AuClj  ist  kry- 
stallinisch,  dimorph  und  schmilzt  bei  176^ 

Das  Chlorhydrat  krystallisiert  in  feinen, 
in  absolutem  Alkohol  unlöslichen  Nadeln.  Die 
Verbindung  liefert  kein  Pikrat.  Sie  besitzt 
schwach  sauere  Reaktion,  gibt  aber  nicht  die 
charakteristischen  Reaktionen  der  Amidosäuren. 
Ihre  physiologische  Wirkung  gleicht  der  des 
Curare.^)  Dieser  Körper  ist  mit  dem  Typho- 
toxin und  mit  dem  Gadinin  isomer. 

Eine  der  vorhergehenden  ähnliche,  jedoch 
nicht  mit  ihr  identische  Verbindung:  C^H^^NO^ 
wurde  von  Baginsky  und  Stadthagen  *)  aus 
den  Kulturen  eines  dem  Finckler-Prior' sehen 
ähnlichen  Bacillus  und  aus  den  Dejektionen 
von  an  Cholera  infantum  erkrankten  Per- 
sonen isoliert.  Sie  ist  der  Verbindung  von 
Brieger  sehr  ähnlich,  unterscheidet  sich  aber 
von  dieser  durch   den  höheren  Schmelzpunkt. 

Mydin:  CgH,,NO  (von  iivddü)^  faulen).  — 
Diese  Base  wurde  im  Jahre  1886  von  Brieger  *) 
aus  gefaulten  menschlichen  Leichen  und  aus 
Typhuskulturen  isoliert,  welche  in  peptoni- 
siertem  Serumalbumin  gezüchtet  waren.  Es 
ist  eine  alkalisch  reagierende,  nach  Ammoniak 
riechende  Base  mit  stark  reduzierenden  Eigen- 
schafton, die  sich  nicht  unzersetzt  destillieren 
läfst. 

Das  Chlorhydrat  krystallisiert  und  giebt 
auf  Zusatz  von  Ferricyankalium  und  Eisen- 
chlorid eine  blaue  Färbung. 

Das  C  h  1 0  r  0  p  1  a  t  i  u  a  t  ist  sehr  leicht  löslich. 

Das  Pik  rat  schmilzt  bei  195^ 

Das  Mydin  ist  nicht  giftig.  Es  ist  isomer 
mit  dem  Oxyphenyl-Äthylamin,  welches  bei  der 
trockenen    Destillation    des  Tyrosins  entsteht. 

Basen  von  Pouchet:  Cj^H^gNgO^  und 
C^HjgNgOß.  —  Diese  zwei  Verbindungen 
wurden  von  Pouchet  aus  den  bei  der  Behand- 
lung tierischer  Abfälle  —  Knochen,  Fleisch 
u.  s.  w.  —  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
hinterbleibenden  wässerigen  Fabrikationsrück- 


')  Brieger,  Untersuchungen  über  Ptomaine,  1, 
S.  4-9. 

')  Das  Gadinin  besitzt  vielleicht  eine  dem  Iso- 
muscarin  (s.  S.  153)  analoge  Konstitntion,  z.  B.: 

CaHa\       /CHa  .  CH .  OH .  CHa .  ÜH 
CH.  >N< 
CHa/     M)H 


oder:     (CH8)3N 


CH, .  CHa .  CH .  ÜH .  CH, .  OH. 


\0H 

'■*)  Brieger,  Untersuchungen  über  Ptomaine,  III. 
S    '-'S 
'  *)  Berl.  Klin.  Wochenschr.  27  (1890),  S.  294. 
^)  Untersuchungen  über  Ptomaine  III. 
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standen  nach  dem  Verfahren  von  Stas  und 
von  Dragendorff  isoliert. 

Die  Verbindung:  C^H^gN^O^  krystallisiert 
in  feinen,  zu  Gruppen  vereinigten  Nadeln  und 
zersetzt  sich  weniger  leicht  als  die  andere 
Verbindung.  Ihr  Choroplatinat  bildet  ein 
gelbes,  in  Alkohol  lösliches,  in  Äther  unlös- 
liches Pulver.  Die  Verbindung:  C^HjgN^Og 
krystallisiert  in  kurzen,  dicken,  leicht  veränder- 
lichen Prismen.  Das  Chloroplatinat  ist  in 
Äther  unlöslich.  Die  Chlorhydrate  beider 
Basen  krystallisieren  in  Nadeln  und  werden 
sowohl  durch  einen  Überschufs  von  Salzsäure, 
wie  durch  den  Luftsauerstoff  zersetzt.  Die 
meisten  allgemeinen  Alkaloidreagentien  er- 
zeugen in  ihren  wässerigen  Lösungen  Nieder- 
schläge. 

Beide  Ptomaine  wirken  lähmend  auf  die 
Reflexerregbarkeit;  gehören  demnach  zu  den 
Giften    des     cerebro-spinalen    Nervensystems. 

Nach  Pouchet  und  Gautier  stehen  sie  in 
ihrem  Verhalten  den  Oxybetainen  nahe.  Viel- 
leicht gehören  sie  überhaupt  nicht  zu  den 
eigentlichen  Ptomainen,  sondern  sind  aus  den 
obengenannten  tierischen  Stoffen  unter  dem 
Einflufs  der  Schwefelsäure  entstanden. 

Base  von  GuareschlrCj^HjgNg  0^(Amido- 

säure?).  —  Dieser  Körper  wurde  zusammen 
mit  der  Base:  Cj^jH^^N  in  8  bis  9-monatlicher 
Fäulnis  ausgesetzt  gewesenem  Ochsenblutfibrin 
aufgefunden  und  konnte  der  mit  Baryum- 
hydroxyd  alkalisierten  Flüssigkeit  direkt  durch 
Ausschütteln  mit  Chloroform  entzogen  werden.^) 

Die  Base  krystallisiert  in  glänzenden,  in 
Wasser  und  Alkohol  löslichen  Tafeln,  schmilzt 
bei  248 — 250®  und  erstarrt  nach  dem  Erkalten 
wieder  krystallinisch. 

In  Chloroform  ist  sie  nur  sehr  wenig  lös- 
lich. Die  wässerige  Lösung  reagiert  neutral 
oder  schwach  sauer  und  giebt  alle  allgemeinen 
Reaktionen  der  Alkaloide.  Durch  Silbemitrat 
wird  die  Verbindung  —  jedoch  nur  teilweise 
—  in  Form  eines  weifsen,  flockigen  Nieder- 
schlages gefällt.  Beim  Erhitzen  auf  280—290® 
zersetzt  sie  sich  unter  Gasentwickelung  und 
in  noch  höherer  Temperatur  entwickeln  sich 
aus  der  Masse  weifse,  irritierende,  schwach 
alkalische  Dämpfe. 

Beim  trockenen  Erhitzen   mit  Ätzkalk  ent- 


wickeln sich  alkalisch  reagierende  Dämpfe  und 
zugleich  destilliert  eine  Flüssigkeit,  welche 
sich  gegen  Goldchlorid,  Pikrinsäure  und  Molyb- 
dänsäure wie  die  Base  selbst  verhält.  Be- 
merkenswert ist  dabei  der  Umstand,  dafs  die 
Lösung  des  Destillates  in  mit  Salzsäure  ange- 
säuertem Wasser  mit  Platinchlorid  einen 
Niederschlag  giebt,  welcher  im  Aussehen  und 
Verhalten,  wie  auch  seiner  Zusammensetzung 
nach  mit  dem  Chloroplatinate  der  zweiten 
Base:  C^^jHjjN  übereinstimmt. 

Pyocyanin.  —  Dieser,  die  Färbung  des 
blauen  Eiters  bedingende  Farbstoff  wird  durch 
einen  besonderen,  als  „Micrococcus  pyocy- 
aneus"  oder  „Bacterium  cyaneum"  unter- 
schiedenen Mikroben  erzeugt.  Das  Pyocyanin 
wurde  zuerst  von  Fordos  *)  isoliert  und  von 
demselben  in  Form  von  dunkelblau  gefärbten 
Prismen  oder  Tafeln  erhalten.  Es  ist  leicht 
löslich  in  Wasser,  Alkohol  und  Chloroform, 
schwerer  in  Äther.  Die  wässerige  Lösung 
reagiert  neutral,  wird  durch  Kochen  nicht 
verändert  und  läfst  sich  im  Dunkeln  unzer- 
setzt  aufbewahren.  Auf  Zusatz  von  Säuren 
geht  die  blaue  Farbe  der  Lösung  in  Kirsch- 
rot über,  wird  aber  auf  Zusatz  von  Alkalien 
wieder  regeneriert.  Näher  untersucht  wurde 
das  Pyocyanin  von  Lücke  und  später  von 
Gerrard.*)  Nach  dem  letztgenannten  Forscher 
besitzt  es  dieselben  Eigenschaften  wie  die 
Alkaloide. 

Das  Pyocyanin  wird  fast  immer  von  einem 
zweiten,  gelben  Farbstoffe :  derPyoxauthose, 
begleitet,  welche  nach  Gerrard  ein  Oxydations- 
produkt des  Pyoxanthins  ist  und  wie  das 
Pyocyanin  sämtliche  Reaktionen  der  Alkaloide 
giebt. 

Ledderhose,*)  welcher  (1887)  durch  Bacil- 
lus pyocy an eus- Kulturen  erzeugtes  Pyocy- 
anin untersuchte,  vermutet  in  demselben  einen 
Anthracen-Abkömmling  und  giebt  ihm  die 
Formel:  Cj^Hj^NOg  (?).  Auch  er  beobachtete 
die  Oxydation  des  Pyocyanins  zu  Pyoxanthose 
unter  dem  Einflufs  des  Luftsauerstoffes. 

Nach  Kunz*)  enthält  Pyocyanin,  welches 
aus  Bacillus-Kulturen  gewonnen  und 
durch  Fällung  der  Chloroform-Lösung  mit 
Äther   sorgfältig  gereinigt  worden  war,    auch 


»)  Ann.  di  Chim.  e  Farniacol.  1887,  S.  237; 
Arch.  der  Pharm.  226  (1888),  S.  83;  Gazz.  Chim. 
17  (1887),   S.  503;    B.  B.  21  (1888),  Ref.  S.  359. 

*)  Recueil  des  travaux  de  la  Societe  d'emula- 
tion  pour  les  sciences  pharmaceutiques  3  (1859); 
Compt.  Rend.  61  (I8G0),  S.  215;  66  (1863), 
S  1128 

»j  Liicke,   Jahresber.   f.    Chem.    1863,    S.    658; 


Gerrard,  De  la  pyocyanine  et  de  son  microbe, 
Paris,  1882  und  Jahresber.  f.  Pharmak.  1881—1882 
S.  761. 

*)  Centralbl.  f.  Bakteriol.  4,  S.  432;  Vaughan 
and  Novy,  Ptomaines,  Leucomaines  and  Bacterial 
Proteids,  1891,  S.  277. 

ß)  Monatsh.  f.  Chem.  9  (1888),  S.  361. 
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y.  Absclmitt.     Ptomaine  ond  Leokomatne. 


Schwefel.     Die    KenntDis    dieses  Körpers    ist  ' 
eine  noch  sehr  lückenhafte. 

Neben  diesem  Farbstoff  kommen  im  Eiter 
noch  liOucin,  Ameisensäure,  Bnttersinre, 
Valeriansänre,  Bemsteinsänre,  organische 
Basen,  Tyrosin,  Xanthinkörper  nnd  —  nach 
Jacksch  (1B90)  —  anch  Goanin  vor. 

Ptomalne,  welche  dureh  profuse  Ter- 
brennungen  erzengt  werden.   —   Nach 

Kianitzin  (18d2)  kommt  im  Blut  nnd  Harn« 
wie  auch  in  den  Organen  von  Tieren,  welche 
ansgebreitete  Verbrennungen  erlitten  haben, 
ein  giftiges  PtomaTn  (?)  Ton  über  dessen 
Natur  jedoch  noch  nichts  bekannt  ist.  Es 
ist  ein  amorpher,  gelb-branner  Körper  von  I 
unangenehmem  Geruch,  welcher  sich  in  Wasser 
und  Alkohol  löst,  in  Äther  hingegen  unlös- 
lich ist. 

Basen  ans  gegorenen  alkoholisehen 
Flfissigkeiten. 

Im  Handels-Sprit  TorkoDimende  Basen 
nnd    Basen    Ton    Oser:    C,,H2^\    und 

TOn  Morin:  C^Hj^^N^.  —  Krämer  nnd 
Pinner  ^)  wiesen  im  Jahre  1869  in  den  ersten 
Fraktionen  des  Handelssprits  eine  flüchtige, 
an  Essigsäure  gebundene  und  darin  in  Mengen 
von  0,01  g  auf  15,000  Teile  Sprit  vorkommende 
Base  nach,  in  der  sie  ein  Gemenge  verschie- 
dener Pyridinbasen  vermuten.  Es  gelang 
ihnen,  in  dem  Produkt  CoUidin  nachzuweisen. 

Biese  Beobachtungen  wurden  \on  Guarescbi 
und  MoBso  bestätigt.  Durch  Destillation  von 
ilandelssprit  unter  Zusatz  von  Säuren  erhielten 
dieselben  Rückstände,  welche  die  Reaktionen 
der  Alkaloide  gaben. 

E.  Ludwig  *,  fand  in  österreichischem  Wein 
Trimcthylamin. 

Oser  *)  fand  unter  den  Produkten  der  alko- 
holischen Gärung  reiner  Saccharose  mit  Bier-   . 
hcfe  eine  Base;  ^'ujH^^^N^,  welche  in  der  ver-   ; 
wendeten  liefe  nicht  präformiert  enthaltenwar, 
demnach  durch  den  Gärungsprozefs  entstanden 
sein  mufste.     Dieselbe  ist  nicht  flüchtig,  wird 
aber    schon    durch  Erhitzen    mit  Säuren  zer-  \ 
setzt.     Ihr  Chlorhydrat  hinterbleibt  beim  Ver-   ' 
dunsten    der    Lösung  im  Vacuum    als   hygro- 
skopische und   sehr  leicht  zersetzliche  Masse, 
die  sich  in  Berührung  mit  Luft  bräunt.    Das   i 
Gold  salz    ist   ein  gelber,  flockiger  Nieder- 


schlag, der  krystallinisch  wird  und  in  kaltem 
Wasser  nur  schwer  löslich  ist. 

Ans  den  höheren  Alkoholen  —  Fuselölen  — 
isolierte  Morin  *)  durch  Ausschütteln  mit  Salz- 
sture  ein  Gemenge  von  drei  Basen,  welches, 
nachdem  es  ans  den  Chlorhydraten  in  Frei- 
heit gesetzt  und  über  geschmolzenem  Kalium- 
hjdroxyd  getrocknet  worden  war,  durch  frak- 
tionierte Destillation  in  drei  bei  155 — ItiO®, 
171—172*  und  185—190®  siedende  Basen  ge- 
trennt werden  konnte. 

Die  bei  171 — 172®  siedende  Base,  welche 
allein  nfther  untersucht  wurde,  besitzt  die 
Zusammensetzung:  C^Hj^N«.  Sie  stellt  eine 
farblose,  bewe^iche,  stark  Üchtbrechende  nnd 
neutrale  Flüssigkeit  von  charakteristischem, 
ekelerregendem  Gerüche  dar,  der  entfernt  an 
den  der  Pyridinbasen  erinnert.  Sie  besitzt 
bei  12®  das  spec.  Gew.  0,9626.  In  Wasser, 
Alkohol  und  Äther  ist  sie  leicht  löslich.  Sie 
bildet  krystallisierte  Salze.  Beim  Erhitzen 
mit  konzentrierter  Salzsäure  zersetzt  sie  sich 
teilweise  unter  Entwickelung  von  Ammoniak. 
Mit  Athyljodid  bildet  sie  ein  gelbes,  krystal- 
linisches  Additionsprodukt,  welches  in  Wasser 
und  Alkohol  leicht,  in  Äther  nicht  löslich  ist. 

Das  Chlorhydrat  krystallisiert  in  feinen 
Nadeln,  welche  in  Wasser  nnd  Alkohol  leicht, 
in  Äther  schwer  löslich  sind. 

Das  Chloroplatinat: 

C.HjoN,  .2HCl.PtCl^ 

krystallisiert  gut  und  ist  in  Wasser  und  Alkohol 
leicht,  in  Äther  wenig  löslich.  Die  wässerige 
Losung  der  freien  Base  giebt  mit  Kalium- 
Mercurijodid  keinen  Niederschlag;  erst  nach 
dem  Ansäuern  mit  Salzsäure  entsteht  ein 
gelber,  flockiger  Niederschlag,  der  sich  alsbald 
in  lange,  gelbe,  glänzende,  charakteristische 
Nadeln  verwandelt.  Diese  Reaktion,  welche 
die  Pyridin-  und  Chinolinbasen  nicht  geben, 
gestattet  noch  */ioooo  ^^^  fraglichen  Base 
nachzuweisen.  Quecksilberchlorid  und  Phos- 
phowolframsäure  erzeugen  in  der  wässerigen 
Lösung  der  Base  noch  in  einer  Verdünnung 
von  1:10000  weifse  Niederschläge;  Phospho- 
molybdänsäure  fällt  gelb.  Die  Base  ist  nach 
R.  Wurtz  giftig. 

Nach  Tanret*}  entspricht  die  Base  von 
Morin  in  der  Zusammensetzung,  wie  in  den 
Haupteigenschaften  einer    der   beiden    Basen, 


M  B.  B.  2  (1869).  S.  401  und  870;  8  (1870), 
S.  7.0;  Bull.  Soc.  Chim.  18  (1870),  S.  341  und  Ü 
n870^  S    2H1 

«)  Bull.  Soc.  Chim.  14  (1870),  S.  32. 

»)  Zeitschr.  f.  Chem.  1868,  S.  572;  Journ.  f. 
prakt.  Chem.  108  (1868),  S.  192;  Ber.  der  Wien. 


Akad.  der  Wissensch.  1867,  2.  S.  489;  Bull.  Soc 
Chim.  10  (1868),  S.  295. 

*)  Compt.  Rend.  106(1887);  106  (1888),  S.  360; 
Ann.  di  Chim.  e  di  Farmacol.  1888. 

*)  Compt.  Rend.  106  (1888),  S.  418. 
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welche  derselbe  schon  früher  durch  Einwirkung 
von  Ammoniak,  bezw.  organischer  Ammonium- 
salze auf  Glykose  erhalten  und  als  Glykosin 
bezeichnet  hat. 

Auch  aus  einem  Branntwein  von  Surg^res 
gelang  es  Morin,^)  eine  Base  zu  isolieren, 
welche  die  gleichen  Reaktionen  gab,  wie  die 
im  Fuselöl  vorkommenden  basischen  Ver- 
bindungen. 

Endlich  sei  noch  auf  die  Versuche  von 
Lindet*)  verwiesen,  welcher  den  Basengehalt 
der  Handels-Branntweine  aus  dem  nach  der 
Kjcldahrschen  Methode  bestimmten  Ammoniak- 
gehalt berechnete.  Die  reine  Morin'sche  Base 
liefert  23,5  Proz.  Ammoniak.  Untersucht 
wurden  in  dieser  Weise  verschiedene  Brannt- 
weine. Melasse-Rum,  Eornbranntwein  und 
Branntwein  aus  Runkelrübenmelasse. 

Basen  ans  Gärnngs- Amylalkohol.  —  Be- 
reits auf  S.  558  wurde  erwähnt,  dafs  Haitinger 
aus  Gärungs-Amylalkohol  ca.  0,4  ^/^^  Pyridin 
isolierte:  ein  Befund,  welcher  durch  die  Unter- 
suchungen von  Guareschi  und  Mosso  bestätigt 
worden  ist,  indem  diese  Forscher  darin  bis 
zu  0,5  ^Iqq  Pyridin  nachzuweisen  vermochten.^) 

Ferner  gelang  es  Schrötter,*)  aus  den  höher 
(bei  180 — 233**)  siedenden  Anteilen  aus  Melasse 
dargestellten  Fuselöls  zwei  Basen:  CgHj^N^ 
und  CjQHjgN,  zu  isolieren. 

Alkaloide  des  Biers.  —  Auf  die  Gegen- 
wart basischer  Verbindungen  im  Bier  ist  von 
verschiedenen  Seiten  hingewiesen  worden.  So 
berichten  T.  Moddermann'^)  und  H.  van  Geldern®) 
über  ein  darin  beobachtetes  Alkaloid.  Lermer') 
isolierte  ein  solches  aus  Bierextrakt.  E.  Dannen- 
berg®)  fand  im  Bier  ein  dem  Colchicin  ähn- 
liches Alkaloid  und  stellte  diesbezügliche  ver- 
gleichende Versuche  an. 

R.  Fafsbender  und  R.  Schoepp®)  fanden  in 
gesundem  Bier  eine  Base,  welche  sowohl  aus 
sauerer,  wie  alkalischer  Lösung  in  Äther  und 
Chloroform  überging  und  krystallisierte  Salze 
lieferte.  Im  Verhalten  war  dieselbe,  wie  aus 
den  vergleichenden  Beobachtungen  der  ge- 
nannten Autoren  hervorgeht,  von  Colchicin 
verschieden.  Eine  Analyse  des  fraglichen 
Körpers  unterblieb. 


Betreffs  eines  dem  Curare  ähnlichen  Alka- 
loides,  welches  im  Bier  gefunden  wurde, 
vergl.  S.  598. 

Ober  die  Natur  dieser  Basen  ist  zur  Zeit 
noch  nichts  bekannt.  Voraussichtlich  handelt 
es  sich,  wie  bei  den  Basen  von  Oser  und  von 
Morin,  um  Gärungsprodukte. 

Ptomaine  von  noch  nnbekannter 
Zasammensetznng. 

Mydalein  (von  /.wöccXeog^  faulig).  —  Das- 
selbe wurde  von  Brieger  aus  gefaulten  Leichen 
isoliert  und  konnte  daraus  nur  in  geringer 
Menge  erhalten  werden.  Es  scheint  ein  Diamin 
zu  sein.  Das  Chlorhydrat  krystallisiert 
nur  schwierig  und  ist  zerfliefslich.  Das 
Chloroplatinat  krystallisiert  in  löslichen 
Nadeln.     Das  Mydalem  ist  giftig. 

Phlogosin.  —  Dieser  Körper  wurde  von 
Leber  ^®)  aus  Staphylococcus  aureus- Kulturen 
isoliert.  Das  Phlogosin  krystallisiert  in  Nadeln 
und  läfst  sich  sublimieren.  Der  basische 
Charakter  dieser  Substanz  ist  noch  nicht  mit 
Sicherheit  erwiesen,  da  dieselbe  durch  die 
allgemeinen  Alkaloidreagentien :  Platinchlorid, 
Goldchlorid ,  Phosphowolframsäure ,  Phospho- 
molybdänsäure ,  Gerbsäure  und  Pikrinsäure 
nicht  gefällt  wird. 

Tyrotoxicon.  —  s.  unten:  9.  Ptomaine 
aus  Nahrungsmitteln.  — 

Spasmotoxin.  —  s.  unten:  Tetanus 
erzeugende  Ptomaine.  — 

Peptotoxin  —  s.  unten:  Toxalbumine. 
—  Eine  bei  284®  siedende  Base  wurde  von 
Brieger  aus,  2  bis  3- wöchentlicher  Fäulnis  aus- 
gesetzter, menschlicher  Leber  und  Milz  er- 
halten. Das  Chlorhydrat  krystallisiert  in 
laugen  Nadeln.  Mit  Goldchlorid  und  Pikrin- 
säure entstehen  ölige  Fällungen.  Das  Chloro- 
platinat ist  aufserordoutlich  leicht  löslich 
und  kann  aus  Äther  in  ßlättchen  krystallisiert 
erhalten  werden.  Es  enthält  30,36  Proz. 
Platin.  Die  freie  Base  ist  nicht  giftig;  sie 
scheint  eine  Pyridinbase  zu  sein.  Ihre  Lös- 
uugen  besitzen  schwache  Fluorescenz. 


*)  Ibid.  S.  360. 

«)  Compt.  Rend.  106  (1888),  S.  280  und  Journ. 
de  Chim.  et  de  Pharm.  7. 

*)  Nicht  aber,  wie  in  einigen  Werken  angegeben 
ist,  5  Proz. ! 

*)  B.  B.  12  (1879),  S.  1431. 


an 


»)  Zeitschr.  f.  anal.  Chem.   16   (1877),   S.  117 
d  328. 


•)  Jahresber.  f.  Chem.  1876,  S.  831  und  Deutsche 
Klin.  1875. 

')  Jahresber.  1867,  S.  746  und  Beilstein,  Handb. 
der  ürff.  Chem.  1.  Aufl.,  S.  1839. 

8)  Jahresber.  f.  Chem.  1876,  S.  834;  Arch.  der 
Pharm.  208  (1876),  S.  411;  Jahresber.  f.  Chem. 
1877,  S.  J086. 

»)  Chem.  Centralbl.  1892,  II,  S.  238. 

*")  Deutsche  med.  Wochenschr.  16  (1890),  S.  807. 
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)-lliit>  Dhno  villi  nocb  uictit  boatimmtcr  Zu- 
MtiiiiiioiiMtiLzuiiK  wurüo  auch  unter  den  Fäulnis- 
liruUukU'ii  der  ElUriiigo  aufgefunden.*) 

H.    In    Bakterien  •Knltoreti,   bezw.    bei 

verseil  ledenen  Krtnlclielteii  auftretende 

Ptomatne. 

In  diesem  Kapitel  Hind  alle  diejenigen 
rtüniafuo  zusnninionKeBtellt.  welche  iu  den 
KullUTM)  itahlrekher,  boaüuders  aber  jialliogeiier 
Uakterlon  ituKetnifTeu  worden  sind  und  die  daher 
ah  dio  ei|ientlkhoii  ObertrUger,  bezw.  als  die 
jirlni»  rouüa  der  Inlükiionsk  rank  heilen  aufge- 
fiifMt  werden  müssen.  Viele  von  deu  horeits 
Im  tdiberKehendon  besehriehenen  Alkaliiiden 
treltni  itlleidliiKN  ebenfitlls  unter  den  StolT- 
wec'liKi<||ir>ii|nktender  Uakterieu  auf  nud  werdeu 
dohir  Wohl  ttut'h  uli>  llukte  rien-Alka- 
I  (1 1  d  i<  h(</eii-huet.  Die  im  nächst t'beuden 
liKmhi'li'lieneu  ftitmafue  uiiten>eheiden  sich 
jHloi'h  iiiNiifern  Mm  dlvseu  It-t/tereu,  als  sie 
lit'Himilei'N  uiieb  1»  den  Kelukultunm  derber- 
■i'hlinleiti'u   lliiKlei'ien  auitelruffeu  wurden. 

Dii'Jeulften  iler  hierher  iieliiiri)!en  l'tunial'ne, 
di'ien  chi>mlNi'ho  KiniHtitutiuu  schuu  bekannt 
iai,  KUi'den  bereits  iu  di'u  vurhcrftrhenden 
Ku|illi'lii  h««i-hiit<ben. 

Hill  Im  Vevluiif  villi  Krankheiten  entstehenden 
l'liiiiiuliiK  sind  meist  vnu  deu  in  gefaultcn  Ei- 
KinlaBinlli'ii  iMler  ttefuulten  Leichen  vorhandenen 
uiinuhindeu.  Kiiiige  l.t'icbenptomainc,  wie 
l'iiiri^Bi'iii  und  Ciiditkeviu,  treten  jodocb  auch 
IUI  Uiirii  Ixii  ('.Vblinurie  auf. 

Diu  iTHlcn  liiitorsurhuiigcu  über  die  im 
liidliidiigiüi'hoii  Itarn  vorhandenen  Piomainc 
Miudiui  in  den  Jahren  1879  und  18H0  von 
r.  Siilml  ausgtifuhrt  Derselbe  bezeichnete 
ilii:  im  |iatliiilugi>:ch  veründcrlen  Organismas 
iiut'U'Mtt'iiiien  Hasen  als  l'athoam  inc.^; 
iSi^lmi'a  llutersuchaiigcu  erstreckten  sich  auf 
l''iillii  Min  progressiv  er  Lähmung,  intcr- 
s  1  i  t  i  e  I  hl  r  1'  ii  e  u  mo  n  i  c  (Lungcucirrhose), 
llüOty|ilius  nud  Tetanus.  Die  in  den  vcr- 
hchledeneu  Krankbcitsfülleu  \on  Selmi  aus 
di'in  llarii  isolierten  Ptoma'iue  waren  starke, 
tlUbsigü  Hasen  von  au  Nicotin,  bezw.  Conün 
und  TriineMiylamiu  eriunerudem  Geruch. 
Kioige  derselben,  wie  z.  B.  die  bei  pro- 
greneiker  l.ühmung  und  bei  interstitieller 
I'nouinonie  auftretenden  PtoniaYuc  erwiescu 
«ich  als  Gifte.     Die  geringe  Menge  Material, 
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'  Ober  welche  Selmi  nur  zu  verfQgen  hatte,  und 
!|  vielleicht  auch  die  angewandte  Extraktions- 
li  methode  machten  die  Darstellung  einbeitlicher, 
||  aualysierbarerVerbindungenunmOglich.  Jeden- 
'  falls  gelangte  aber  Selmi  durch  seine  Unter- 
'  suchnngen  /,ü  der  Überzeugung,  dafs  deu  ver- 
j  schiedenen  Infektionskrankheiten  bestimmte 
!;  Ptomaine  im  Harn  entsprechen:  eine  Annahme, 
I  welche  durch  die  neueren  Untersuchungen  von 
Grifüths  volle  Bestätigung  erfahren  hat. 

Weitere  analoge  Untersuchungen  Ober  die 
Hamptomaüne  wurden  nach  Selmi  von  Bouchard, 
Felz  und  Erdraann,  Pouchet  und  Villiers  und 
Anderen  ausgeführt;  aber  auch  diesen  Forschern 
gelang  es  nicht,  einheitliche,  analysierbare 
Verbindungen  zu  isolieren. 

Villiers'^    fand    ferner    Harnptomaino   hei 
Masern  und  bei  Diphterie;  nähere  Aufschlüsse 
ikber  die  Natur  derselben  konnten  aber  anch 
in  diesen  Füllen  nicht  erlangt  werden. 
I       Li'iüne    und    Guerin    isolierten    nach    der 
Methode     >on    Ronchard    Harnptomalne    bei 
Tvphus,    Pneumonie,    Diabetes    und    Icterus. 
Alle  diese  Arbeiten  haben  jedoch  in  chemischer 
Hinsicht  eine  nur  nutergeorduete    Bedeutuug, 
da  sie  für  keine  der  auf  diesem  Gebiete  noch 
!   offenen   Fragen  die   Losung   erbracht   haben. 
'  Die  Produkte  wurden  in  nur  minimalen  Quanti- 
täten erhalten  und  waren  aufserdem  sicherlich 
nicht  rein. 

Im  Jahre  ISU9  begann  dagegeu  Gri^tbs 
eine  Iteihc  von  Untersuchungen,  aus  denen 
verwertbare  Resultate  hervorgingen,  indem  es 
diesem  Forscher  gelang,  iu  verscbiedenen 
Fällen  von  Infektiouskrankheiten  die  betref- 
fenden Harniitomaine  in  kristallisierter  Form 
zu  isolieren  und  zu  analysieren. 

Das  von  Griftiths*)  zur  Isolierung  der  Pto- 
maine aus  dem  Harn  befolgte  Verfahren  ist 
folgendes :  Kiue  gröfsero  Ilarunicuge  wird 
durch  Natrium carbonat  schwach  alkalisch  ge- 
macht und  hierauf  mit  dem  halben  Volumeu 
Äther  ausgeschüttelt.  Letzterem  werden  nach 
dem  Filtrieren  die  Baseu  durch  eine  wässerige 
Liisung  von  Weinsäuro  entzogen.  Nachdem 
diese  letztere  durch  Erwärmen  von  dem  ge- 
lüsten Äther  befreit  wurde,  übersättigt  man 
wiederum  mit  Natrium  carbonat  und  entzieht 
der  FlQssigkeit  die  in  B'reihcit  gesetzten  Basen 
aufs  neue  duri'h  Ausschütteln  mit  dem  halben 
Volumen  Älbor,     Nach  dem  freiwilligen  Ver- 


'I  Brieger,  Untersuchungen  Über  Ptomaine,  III,  li 

B.  W-53.  jl 

■■')  Diese  Äbhi.nillung  lefite  Selmi    am    16.   Dez.  ' 

IMii  der    „Accademia   delle  Scienze   di  Bologna"  , 

vi>]'    iRendiconli    della    Sesaione  dell'  Accademia  ' 

dcUe  äcienza    di   Bologna   läTS—läSü).     Dieselbe  ',\ 


luf  Veranlna 


ng    der  Direktoren    in    den 
!   di   Farmacol.  8  (1888), 


S.  3  aligedruckl. 

")  Bull.  Soc   Chim.  4S  <1Ö8ÖI,  S.  466. 
•)  üompt.  Rend.  113  (1891).  S.  6f)6. 
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danstea    diesor    ätherischen    Lösung    hinter- 
hleiben  die  reinen  Ptomäfne. 

Die  gleichen  Ptomaloe  wie  im  Harn  erhielt 
GriffilhG  aus  den  Kaltnren  der  die  hetrefTeaden 
Infektionskrankheiten  cbarakterisiereuden  Ba- 
cillen. 

Snsotoxin:  C,„H„Nj  (?).  —  Diese  Base 
wurde  im  Jahre  1890  von  Novy  in  Cholera- 
Kolturen  der  Schreine  aufgerunden,  konnte 
jedoch  nicht  im  freien  Zustande  erhalten 
werden.  Daa  Cblorbydrat  ist  sirupartig, 
neigt  aber  zum  Krystallisiereu.  Es  ist  in 
Wasser  und  absolutem  Alkohol  löslich;  beim 
Erhitzen  mit  Alkalien  macht  sich  ein  Geruch 
nach  Aminbaseu  bemerkbar.  Das  C  h  1  o  r  o  - 
p  1  a  t  i  n  a  t  krystallisiert.  Bas  C  h  1  o  r  o  - 
mercurat  wurde  in  Form  eines  körnigen 
Niederschlages  erhalten.  Diese  Base  ist  giftig. 
Ihr  chemischer  Charakter  ist  noch  durchaus  ■ 
uubekannt.  Nach  Novy  ist  sie  wahrscheinlich 
mit  der  folgenden  identisch.  ' 

SncolotoxJD:  Cj^H^jNj  (V).  —  Mit  diesem  ' 
Namen  wurde  eine  nur  schwach  giftige  Base 
belegt,  welche  neben  einem  giftigen  Eiweifs- 
korper  von  Schwdnitz  (citiort  bei  Vaughan- 
Novy)  •)  aus  den  Kultnreu  des  Cholera- Bacillus 
der  Schweine  (swine-plague  nach  Billiugs  und 
hog-cholera  nach  Salmon)  erhalten  wurde. 
Die  Base  besitzt  die  gleichen  Eigenschaften  , 
wie  die  vorhergehende. 

PtoinaTDdeBKenchhn8teii8:Cj,H,0NO2.^) 

—  Diese  aus  dem  Haru  an  Keuchhusten  er-  . 
krankter  Personen  isolierte  Base  stellt  einen 
weifsen,  kry stall inischen,  in  Wasser  löslichen 
Körper  dar.  Sie  bildet  ein  Chlorhydrat  und 
ein  Chloraurat;  mit  I'ikrinsilure  giebt  sie  einen 
gelben,  mit  Tannim  ciueu  kastauieubraunen 
Niederschlag. 

Das  gleiche  Ftoma'iu  wird  auch  durch  den 
Bacillus  erzeugt,  welcher  von  AfanathielT  im 
Aaswurf  der  an  Keuchhusten  erkrankten 
PerEoncn  aufgefunden  wurde. 

PtoniaYiie  des  Paerperalflebers.  —  Der 
Harn  der  am  Eindbettfieber  Erkrankten  ent- 
hält sehr  stark  giftige  Basen,  deren  Natur 
jedoch  noch  unbekannt  ist.  ^) 


Base: 

CjH.jNO,  (?)  (Oder  richtiger  CjH,iNO^\ 
—  Diese  aus  dem  Rani  an  Scharlacb- 
fieber  erkrankter  Personen  isolierte  Base*) 
ist  farblos,  krystallinisch,  von  schwach  alka- 
lischer Reaktion  und  in  Wasser  löslich.  Das 
Chloraurat  nnd  Choroplatinat  kry- 
stallisiereu. Phosphomolybdänsäure  erzeugt 
einen  gelblich-weifsen,  Phosphowolframsäuro 
einen  weifsen,  Pikrirrsäure  einen  gelben  Nieder- 
schlag, Aufsordem  wird  sie  auch  durch 
Nefslers  Reagens  gefällt. 

Ein  Ptomaln  von  gleicher  Zusammensetzung 
und  gleichen  Eigenschaften  wurde  nach  der 
Methode  von  Gautier  aus  den  auf  peptonisierter 
Gelatine  gezüchteten  Reinkulturen  des  Micro- 
coccus  scarlatinae  isoliert. 


C^HjjNjO^  (V)  (oder  richtiger  Cj,H,,N,0,). 
—  Dieselbe  wurde  aus  dem  Harn  au  Diphterio 
erkrankter  Personen  isoliert,')  Die  Base  ist 
farblos,  krystallinisch  und  liefert  ein  Chlor- 
hydrat und  ein  Chloraurat,  Mit  Tannia  und 
Pikrinsäure  entsteht  ein  gelber,  mit  Phos- 
phomoiybdänsäure  ein  weifser,  mit  Kesslers 
Reagens  ein  brauner  Niederschlag. 

Das  gleiche  Ptoma'in  wurde  aus  den  Bein- 
kultnren  der  Diphteriebacillen  isoliert. 


Ptomaloe  der  Mflsero: 


.  572. 


PtomaVne     der     Angina     tonsillaris 

(Pharyngitis):  s.  S.  572. 

Ptomaifn  der  Rotzfcrankhelt  (Malens):") 

^iB^io^'s*^«  ("')■  —  Dasselbe  wurde  aus  dem 
Haru  an  Rotz  erkrankter  Personen  isoliert.^) 
Es  ist  eine  farblose,  krystallinische,  in  Wasser 
lösliche  und  alkalisch  reagierende,  giftige 
Base.  Das  Chlorhydrat,  Chloraurat  und 
Chi oroplatinat  krystallisiereu.  Phos pho wolfram- 
säure erzeugt  einen  grOuIicbcn,  Pbosphomolyb- 
däusäure  einen  bräunlich-weifsen,  Pikrin- 
säure einen  gelben  Niederschlag.  Nefsler's 
Reagens  erzeugt  gleichfalls  eine  Fällung. 

Dasselbe    PlotnaTu    wird    auch   durch   den 
Rot/bacillus :  bacillns  maloi  erzeugt.    Neben 


')  l.  c  S.  144  und  224. 

')  Der  in  dieser  Formel  angeuommene  Wasser- 
stofigebalt  ist  zu  hoch  und  überschreitet  den- 
jenigen aller  gesättigten,  den  Atomkomplex  CjNOi 
enthaltenden  Verbindungen.  Die  Richtigkeit  der 
Formel:  C^UmNU,  erscheint  hiernach  zweifelhaft 
Vielleicht  lagein  noch  WiiBBer enthaltendes Gemiach 
vor,  omsomehr,  als  der  gefundene  Wssserstofl- 
gehalt  (l&r^S,  bezw.  ibfiX  Proz.)  noch  etwas  hoher 


ist  als  obige  Formel  mit  Um  vei'langt  (H  ^^ 
15.20  Proz,)  (Guareschi). 

')  Ann.  di  Chim.  e  Farmacol.  «  U8S7),  8.  20ü. 

*)  Qriffitha,  Compt.  Rend.  118  (1891),  S.  656. 

')  Oriffitha,  1.  c. 

'j  Diese  Schreibweise  ist  in  Anbetracht  der 
Etymologie  des  Wortes  (/»nf-it,  Wurm,  Rotz)  der  ge- 
brauchlichen: Malleus  vorzuziehen,    (h.  Ki.-KrH) 

')  Griffilhi,  Compt,  Rend.  114  (189:2),  S.  IdüS. 
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demselben  kommt  in  den  Knlturen  noch  ein 
als  Morvin  unterschiedener,  giftiger  Eiweifs- 
körper  vor,  übet  welchen  das  nähere  im 
Kapitel :  „Toxalbumine"  mitgeteilt  werden 
wird. 

Ptomaln  der  Pneumonie  rCg^^H^eNgOg.— 

Dasselbe  wnrde  ans  dem  Harn  an  Puenmonie 
erkrankter  Personen  in  Form  farbloser,  mikro- 
skopischer, in  Wasser  löslicher  und  alkalisch 
reagierender  Nadeln  isoliert.  Es  bildet  ein 
Chlorhydrat,  Chloroplatinat  und  Chloraurat. 
Phosphowolframsäure  erzeugt  einen  weifscn, 
Phosphomolydänsäure  einen  gelblich-weifsen, 
Nefsler's  Reagens  einen  bräunlichen  Nieder- 
schlag. Das  Pik  rat  ist  gelb  gefärbt  und 
wenig  löslich.  Die  freie  Base  ist  rechts- 
drehend. Für  die  wässerige  Lösung  beträgt 
[a]D  =  4-  23",5. 

Dieses  Ptomain  kommt,  wie  jenes  der  Rotz- 
kraukheit,  im  normalen  Harn  nicht  vor. 

Villiers^')  isolierte  aus  den  Orgauen  zweier, 
nach  überstaudenen  Masern  an  Bronchial- 
Pneumonie  verstorbenen  Kinder  nach  der 
Methode  von  Stas  eine  flüchtige,  ätzende 
Base,  welche  ein  krystallisiertes  Derivat 
(welches?)  lieferte.  Die  Untersuchung  ist 
lückenhaft. 

Das  Vorkommen  eines  giftigen  Ptomaüis  in 
den  Kulturen  des  Pneumonie-Bacillus  wurde 
auch  von  Bonardi*)  beobachtet. 

Erysipelin:  C,,Hi,,N03.  —  Dieses  Pto- 
ma'in  wurde  von  Grifliths*)  im  Harn  an 
Erysipel  erkrankter  Personen  aufgefunden. 

Es  krystallisiert  in  weifseu,  rhombischen, 
in  Wasser  löslichen  Blättchen  von  schwach 
alkalischer  Reaktion.  Quecksilberchlorid  er- 
zeugt einen  flockigen  Niederschlag;  durch 
Chlorzink  entsteht  in  der  Lösung  des  Chlor- 
hydrates der  Base  ein  körniger  Niederschlag, 
der  sich  beim  Erwärmen  unter  Zersetzung 
teilweise  löst.  Nefsler's  Reagens  erzeugt  einen 
grünen,  Pikrinsäure  einen  gelben,  etwas  lös- 
lichen Niederschlag.  Mit  Goldchlorid  entsteht 
ein  gelber,  in  Wasser  löslicher  Niederschlag. 
Auch  Phosphomolybdänsäure,  Phosphowolfram- 
säure und  Tannin  bewirken  Fällungen. 

Das  Chloroplatinat: 

(C,,H„N03.1IC1),  .Ptn, 

krystallisiert  in  Prismen. 

Diese  Base  ist  giftig.  Der  Tod  tritt  unter 
starkem  Fieber  18  Stunden  nach  der  In- 
fektion ein. 


Es  bleibt  noch  nachzuweisen,  ob  in  den 
bei  20^  in  Gelatine  gezüchteten  Reagensglas- 
kulturen des  Micrococcus  erysipelatis 
von  Fehleisen  dasselbe  Ptomain  vorhanden  ist. 

Im  normalen  Harn  tritt  Erysipelin  nicht  auf. 

Eczemin:  C,  H,  ^NO. —Dieses  giftige  Ptomain 
wurde  von  Griffiths^)  in  dem  Harn  an  Ekzem 
erkrankter  Personen  aufgefunden.  Es  bildet 
einen  weifsen,  krystallinischen,  in  Wasser  lös- 
lichen Körper  von  schwach  alkalischer  Reaktion 
und  liefert  ein  Chlorhydrat,  Chloraurat  und 
ein  krystallisierendes  Chloroplatinat.  Phos- 
phomolybdänsäure und  Silbernitrat  erzeugen 
einen  gelblichen,  Pikrinsäure  einen  gelben  und 
Quecksilberchlorid  einen  grünlichen  Nieder- 
schlag. Nefsler's  Reagens  fällt  die  Base 
ebenfalls.  (h.  Ki.-Krsej. 

PtomaTn  aus  dem  Harn  Ton  Epilep- 
tikern. —  Griffiths*)  isolierte  aus  dem  Harn 
an  Epilepsie  leidender  Personen  ein  Ptomain, 
welches  er  als  ein  Leukomain  betrachtet  und 
dem  er  die  Formel:  Cj^Hj^N^O^  beilegt. 
Letztere  Formel  ist  jedoch  nach  dem  Gesetz 
der  paaren  Atomzahlen  unmöglich  richtig  und 
dürfte  die  Zusammensetzung  der  Base  wohl 
eher  —  nach  Guareschi  —  der  Formel: 
CjjHj^Nj^O,  entsprechen.  Die  Base  krystalli- 
siert in  schiefen,  farblosen  Prismen  von  schwach 
alkalischer  Reaktion  und  ist  leicht  löslich  in 
Wasser.  Das  Chlorhydrat  und  Chloro- 
platinat krystallisiert.  Quecksilberchlorid 
erzeugt  einen  grünlich-weifsen ,  Silbernitrat 
einen  gelblichen,  Phosphowolframsäure  einen 
weifsen,  Phosphomolybdänsäure  einen  bräunlich- 
weifseu  und  Tannin  einen  gelben  Niederschlag. 
Diese  Base  ist  giftig;  sie  erzeugt  Zittern, 
Darm-und  Harnentleerung,  Pupillenerweiterung, 
Krämpfe  und  endlich  den  Tod. 

Ptomaine  des  Tetanus.  —  Die  Isolierung 
eines  bei  Tieren  heftigen  Tetanus  erzeugenden 
Mikroben  gelang  zuerst  Plugge  und  A.  Nicolaier. 
Der  gleiche  Bacillus  wurde  später  von  Rosen- 
bach aus  den  Wundsekreten  eines  an  Tetanus 
traumaticus  verstorbenen  Mannes  durch  Rein- 
kulturen des  „Bacillus  tetani  trauraatici" 
gewonnen.  Brieger  gelang  es  dann,  nach  dem 
Aussäen  des  Rosenbach'schen  Bacillus  auf 
Fleischbrei,  aus  dem  Substrate  eine  Base  zu 
isolieren,  welche  bei  Tieren  dieselben  Er- 
scheinungen hervorrief,  wie  die  direkte  In- 
fektion   durch    den    Bacillus.      Brieger    be- 


0  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5]  11  (1885), 
S.  651. 
«)  Gazz.  Med.  Lomb.  1888 


8)  Bull.  Sog.  Chim.  [3]  7  (1892),  S.  250. 
*)  Deutsche  Med.  Zeitg.  1893,  52. 
*)  Compt.  Rend.  116  (1892),  S.  185. 
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zeichnete  dieses  PtomaYn  als  T  e  t  a  n  i  n ;  neben 
diesem  fand  der  genannte  Forscher  später 
noch  zwei  weitere  neue,  von  ihm  als  Teta- 
notoxin  und  Spasmotoxin  unterschiedene 
Basen  nnd  aufserdem  noch  Cadaverin, 
Putrescin  und  andere  krampf erregen  de 
Gifte,  deren  Zusammensetzung  nicht  ermittelt 
werden  konnte. 

Von  grofsem  Einflufs  auf  die  Natur  der 
entstehenden  Basen  ist  der  dem  Bacillus  ge- 
botene Nährboden.  Während  die  auf  Pferde- 
fleisch, bezw.  Ochsengehirn  gezüchteten  Kulturen 
in  der  Hauptsache  Tetanin  und  Tetanotoxin 
enthalten,  findet  sich  in  den  auf  Milch  ge- 
zogenen vorzüglich  Spasmotoxin  vor.  Die 
stärkste  Produktion  an  giftigen  Basen  findet 
bei  36—37®  statt;  bei  weiterer  Steigerung 
der  Temperatur  verringert  sich  dieselbe. 

Nach  Vemeuil  kommen  die  meisten  Tetanus- 
Erkrankungen  bei  denjenigen  Personen  vor, 
welche  mit  Pferden  in  Berührung  kommen. 
Diese  Beobachtung  gewinnt  durch  den  Um- 
stand au  Bedeutung,  dafs  es  Brieger  gelungen 
ist,  aus  menschlichen  Leichenteilen,  welche  in 
der  Nähe  von  Pferdeställen  gefault  hatten, 
Tetanin  zu  isolieren. 

1.  Tetanin:  Cj^Hj^^^NjO^.  —  Die  Extrak- 
tionsmethode dieser  Base  ist  in  dem  Werke  von 
Brieger:  Untersuchungen  über  Ptomalne, 
III.  Teil,  S.  93  und  im  Auszüge  in  den  B. 
B.  19  (1886),  S.  3119  und  20  (1887),  S.  69 
wiedergegeben. 

Das  Tetanin  wurde  auch  von  Guareschi  in 
menschlichen  Leichenresten,  welche  einige 
Monate  über  einander  gehäuft,  der  Fäulnis 
überlassen  worden  waren,  nachgewiesen. 

Das  Tetanin  krystallisiert  aus  96-proz. 
Alkohol  in  schönen,*  gelblichen  Blättchen  und 
läfst  sich  im  Dampfstrome  unzersetzt  destillieren. 

Das  C  h  1 0  r  h  y  d  r  a  t  ist  zerfliefslich. 

Das  Chloroplatinat  entspricht  der  Formel : 
CjjHg^N^O^  •  2  HCl  .  PtCl^.  Mit  Ferricyan- 
kalium    und  Eisenchlorid   färbt  es  sich  blau. 

Das  Tetanin  ist  ein  starkes  Gift  und  er- 
zeugt bei  Mäusen  schon  in  Mengen  von 
wenigen  Milligrammen  die  typischen  Symptome 
des  Starrkrampfes. 

2.  Tetanotoxin:  C^H^jN  (?).  —  Dieses 
Ptomain  wurde  zuerst  von  Brieger  und  später 
auch  von  Kitasato  und  \Veyl ')  aus  bei  36"  ge- 
züchteten Reinkulturen  des  Tetanus-Bacillus 
isoliert. 


Es  stellt  eine  bei  100"  siedende  Flüssigkeit 
dar,  die  jedoch  noch  nicht  völlig  wasserfrei 
erhalten  werden  konnte. 

Das  gut  krystallisierende  Chlorbydrat 
ist  in  Wasser  und  Alkohol  leicht  löslich.  Es 
schmilzt  bei  205". 

Das  Chloroplatinat: 

(CgHjiN.HCng  .PtCl^ 

bildet  in  Wasser  schwer  lösliche  Blättchen. 
Das  Chloraurat  schmilzt  bei  130"  und  ist 
löslich. 

Phosphowolframsäure  erzeugt  in  den  Lös- 
ungen der  Base  einen  weifsen,  Phosphomo- 
lybdänsäure  einen  gelben  und  Kalium-Wismut- 
jodid  einen  krystallinischeu,  roten  Niederschlag. 
Das  Pikrat  ist  löslich. 

Bei  subcutaner  Einführung  gröfserer  Dosen 
dieses  Ptomains  treten  zunächst  Eontraktionen, 
besonders  der  Gesichts-  und  Halsmuskeln  auf 
und  gleichzeitig  werden  die  willkürlichen  Be- 
wegungen immer  schwerfälliger  und  hören  end- 
lich gänzlich  auf.  Mit  fortschreitender  Lähmung 
nehmen  auch  die  Krämpfe  an  Intensität  zu. 
Besonders  charakteristisch  für  das  Vergiftungs- 
bild sind  die  Schwimmbewegungen  der  aus- 
gestreckten Extremitäten,  und  unter  heftigen 
Krämpfen  tritt  endlich  der  Tod  ein.  Be- 
merkenswert ist  der  Umstand,  dafs  verschiedene 
Tiere  der  Wirkung  des  Tetanotoxins  zu 
widerstehen  scheinen, 

3.  Spasmotoxin.  —  Das  Chloroplatinat 
dieses  Ptomains  ist  löslich  und  schmilzt  bei 
210".  Mit  den  übrigen  Alkaloidreagentien 
geht  dasselbe  keine  Verbindungen  ein.  Das 
Spasmotoxin  ist  ein  Krampfgift. 

4.  Ein  vierter,  neben  den  vorgenannten 
Ptomalnen  auftretender  Körper,  welcher  nach 
seinem  Verhalten  zu  den  Diaminen  (?)  zu 
gehören  scheint,  liefert  ein  zerfliefsliches 
Chlorhydrat  und  ein  Itoi  240"  schmelzende 
Blättchen  bildendes  Chloroplatinat.  Die 
Verbindung  wirkt  krampf  er  regend. 

5.  Base  (V):  C^Hj^^NOg.  —  Diese  mit  dem 
Mydatoxin  isomere  Base  wurde  im  Jahre  1888 
von  Brieger  in  den  Tetanus-Kulturen  auf- 
gefunden. Sie  unterscheidet  sich  vom  Myda- 
toxin durch  ihre  Ungiltigkeit.  Ihr  Chloro- 
platinat bildet  in  Wasser  und  Alkohol 
lösliche,  bei  197"  unter  Zersetzung  schmelzende 
Tafeln. 

Diese  Base  ist  voraussichtlich  eine  Amido- 
säure. 


»)  Zeitscbr.  f.  Hygiene  8  (1890),  S.  404. 
Guareschi,  Alkalolde. 
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Ptomaine  des  Typhus  (Typhotoxin):  p 

C^Hj-NOg.    —    Brieger^)    gewann    aus    den 
Reinkulturen    des  Typhus-Bacillus  von  Koch-  i, 
Eberth  eine  stark  alkalisch  reagierende  Base, 
welche  mit  dem  Gadinin  und  mit  der  aus  ge-   I 
faultem    Pferdefleisch    isolierten   Verbindung:   ' 
C.Hj.NOg  (s.S.  578)  isomer  ist.    Ihr  Chlorau-  • 


rat:  C^H^.NOo  .  HCl .  AuClg  bUdet  bei  176® 
schmelzende  Prismen.  Das  Typhotoxin  ist 
äufserst  giftig. 

Das  Chlorhydrat  der  Base  verhält  sich 
gegen  die  allgemeinen  Alkaloidreagentien  wie 
folgt : 


Pikrinsäure : 
Phosphomolybdänsäure  : 
Phosphowolframsäure : 
Kalium-Cadmiumjodid : 
Kalium-Mercurijodid : 
Jod-Jodkalium : 
Jod-Jodwasserstoffsäure 
Kalium- Wismutjodid : 
8.  auch  Mydin,  S. 


Wenig  löslicher  Niederschlag. 
Gelber  krystallinischer  ,, 
Weifser 


5? 
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\  Ölige,    nicht    krystallinisch 
I  erstarrende  Niederschläge. 

Harziger  Niederschlag. 
578. 


Ptomaine  ans  dem  Sabstrat  von  Yibrio 

Proteo-Kultnren.*)  —  Zu  den  diesbezüg- 
lichen, von  0.  Bocklisch  ausgeführten  Ver- 
suchen diente  ein  aus  frischem,  feingehakten 
Ochsenfleisch  und  Wasser  dargestellter,  halb- 
flüssiger Nährboden  (120,0  g  Fleisch  auf  200 cc 
Wasser),  welcher  sich  in  einem  Glaskolben 
von  1  Liter  Inhalt  befand  und  vor  der  Ein- 
führung der  Bacillen  sterilisiert  wurde.  Aus 
den,  einer  Temperatur  von  37—38"  aus- 
gesetzten Kulturen  vermochte  Bocklisch  nach 
der  von  ihm  für  die  Isolierung  der  Ptomaine 
der  Fischfäulnis  angewandten  Methode  ver- 
schiedene, mit  der  Kulturdauer  wechselnde 
Produkte  zu  isolieren.  Während  nach  20-tägiger 
Entwickelung  nur  gröfsere  Mengen  Methyl- 
guanidin  nachzuweisen  waren,  hatte  sich  in 
30-tägigen  Kulturen  die  Menge  des  letzteren 
verringert,  neben  demselben  war  aber  noch 
Cadaverin  vorhanden.  In  35-tägigen  Kul- 
turen war  überhaupt  kein  Methylguanidin 
mehr  nachzuweisen,  sondern  die  Nährlösung 
enthielt  —  neben  Spuren  Indol  und  Phenol  — 
Cadaverin  und  Kreatinin. 

Ptomaine  aus  den  Knlturen  des  Sta- 
pbylococcus  aureus  yon  Rosenbaeb.   — 

Dieselben  bestellen  lediglich  aus  Xanthinbascn 
und  Kreatinin.  Ein  giftiges  Ptomain  konnte 
nicht  nachgewiesen  werden.'^) 

Ptomaine  aus  den  Reinkulturen  des 
Streptococcus  pyogenesTon  Rosenbaeb. - 

Nach  Brieger  enthalten  dieselben  aufserXanthin- 
basen  nur  Ammoniak  und  —  in  besonders 
bedeutender  Menge  —  Trimethylamin. 


Ptomaine  des  Tuberkel  -  Bacillus.  — 

Ober  die  Natur  der  in  den  Kulturen  des 
Koch  sehen  Bacillus  auftretenden  Produkte  ist 
noch  so  gut  wie  nichts  bekannt. 

Zuelzer  giebt  an,  in  den  Kulturen  des 
Bacillus  tuberculosis  in  Agar  ein  gif- 
tiges Ptomain  aufgefunden  zu  haben.  Nähere 
Angaben  fehlen  jedoch.  Nach  Crookshauk 
und  llerroun*)  gelingt  es,  sowohl  aus  künst- 
lichen Kulturen  des  Tuberkel -Bacillus, 
wie  aus  tuberkulösem  Gewebe  des  Rindes 
neben  einem  Eiweifskörper  auch  ein  Ptomain 
zu  isolieren  und  zwar  soll  dasselbe  bei  Ein- 
führung in  den  tuberkulös  affizierten  Orga- 
nismus Erhöhung,  im  gesunden  Organismus 
hingegen  Erniedrigung  der  Temperatur  be- 
wirken. 

Wird  der  Koch'sche  Bacillus  auf  einem 
aus  Molken  und  Ochsenpankreas  bestehenden 
Nährboden  gezüchtet,  so  enthält  das  Sub- 
strat nach  J.  Kunz^'  ein  Gemenge  mehrerer 
Ptomaine,  welche  nach  -der  Methode  von 
Brieger  isoliert  werden  können  und  von 
denen  eines  nach  Kunz  identisch  mit  8p er- 
m  i  n  oder  Ä  t  h  y  1  e  n  i  m  i  n  C?)  sein  soll.  0,01  g 
des  Gemenges  dieser  Ptomaine  tötet  eine 
Maus  innerhalb  einer  Stunde. 

Über  das  sogen.  Tuberkulin  von  Koch, 
s.  das  nähere  unter  „  T  o  x  a  1  b  u  m  i  n  e  ", 
S.  617. 

Nach  Bouardi®)  sollen  Ptomaine  auch  in 
tuberkulösen  Exkreten  vorkommen. 

Ptomaine    des    Gbolera  -  Bacillus.  — 

Nachdem  schon  seit  einer  Reihe   von  Jahren 
von  Bouchard,  Koch,  van  Ermenghen  die  An- 


*)  Untersuchungen  über  Ptomaine,  111,  S.  85. 
«)  B.  B.    20    (1887),    S.  M4J;    Ann.    di    Chim. 


e  Farmacol.  6  (l^?87),  S.  207. 
•)  Brieger,  1.  c. 


*)  British  Medical  Journ.  1891,  S.  401. 
ö)  Älonatsh.  f.  Chera.  9  (1888),  S.  361. 
^)  Gazz.  Med.  Lomb.  1888  und  Arch.  di  Chiraica 
Med.  1892,  S.  570. 
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sieht  vertreten  wurde,  dafs  die  die  Cholera 
charakterisierenden,  schweren  Symptome  auf 
vorhandene,  im  Darm  entstehende  Ptomaine 
zurückzuführen  seien,  gelang  es  Pouchet^)  in 
den  Jahren  1884—1885  solche  aus  den  Stühlen 
von  Cholera- Krauken,  wie  auch  aus  den 
Reinkulturen  des  Koch'schen  Bacillus  zu  iso- 
lieren. Die  Menge  derselben  war  jedoch  eine 
nur  sehr  geringe,  sodafs  eine  nähere  Unter- 
suchung derselben  unterbleiben  mufste. 

Kurze  Zeit  später  isolierten  Villiers*)  nach 
der  Methode  von  Stas  aus  den  Organen  zweier 
an  Cholera  verstorbener  Personen  und  ferner 
Nicati  und  Rietsch*)  aus  dem  Blute  von 
Choleraleichen,  sowie  aus  Reinkulturen  des 
Koch'schen  Bacillus  Ptomaine ;  aber  weder 
von  dem  ersteren,  noch  von  den  letztgenannten 
Beobachtern  liegen  nähere  Angaben  über  das 
chemische  Verhalten  der  von  ihnen  isolierten 
Basen  vor. 

Auf  Grund  eingehender  Untersuchung  der 
in  den  Kulturen  des  Koch*schen  Bacillus  auf- 
tretenden Stoffwechselprodukte  führte  dann 
V.  Oliveri*)  den  Nachweis,  dafs  sämtliche, 
von  Pouchet,  Villiers,  bezw.  von  Nicati  und 
Rietsch  isolierten  Ptomaine  weder  in  den 
Kulturflüssigkeiten  der  Cholora-Bacillen,  noch 
im  Darroinhalt  —  und  demnach  auch  nicht 
in  den  Stühlen,  bezw.  im  Erbrochenen  der 
Cholerakranken  —  präformiert  enthalten  sind, 
und  ferner,  dafs  selbst  im  Blut  und  in  den 
Eingeweiden  von  Choleraleichen  solche  nicht 
fertig  gebildet  vorkommen,  sondern  dafs  diese 
Basen  erst  während,  bezw.  infolge  des  Dar- 
stellungs Verfahrens  entstehen. 

Im  Jahre  1887  untersuchte  Brieger*)  die 
vorzugsweise  in  die  Gruppe  der  Basen  ge- 
hörenden giftigen  Stoffwccliselprodukte  des 
Koch'schen  Komma- Bacillus,  welche  bei  Ver- 
wendung fein  gehackten  Rindfleisches  als 
Nährboden  erhalten  werden. 

Nach  4 — 6- wöchentlicher  Entwickelung  bei 
37 — 38**  und  schwach  alkalischer  Reaktion 
war  das  Fleisch  meist  völlig  aufgelöst  und 
vermochte  Brieger  aus  dem  Substrate  folgende 
Basen  zu  isolieren:  1.  Putrescin  und 
Cadaverin  —  in  nach  den  Versuchsbe- 
dingnngen  wechselnden  Mengenverhältnissen  — 
und  Cholin.  Von  den  beiden  erstgenannten 
Basen  ist  bekannt,  dafs  sie  die  Darmschleim- 
haut   nekrotisch    verändern    und    Cholin    ist 


ebenfalls,  wenn  auch  weniger  giftig;  2.  Me- 
thylamin, Trimethylamin,  Kreatinin 
und  Methylguanidin.  Von  diesen  Basen 
gehört  die  letztgenannte  zu  den  Krampfgiften ; 
3.  zwei  von  Brieger  als  specifische  Stoffwechsül- 
produkte  des  Komma- Bacillus  betrachtete 
Basen,  welche  durch  Fällen  mit  Quecksilber- 
chlorid getrennt  werden  können.  Die  in  den 
Niederschlag  übergehende  Base  besitzt  die 
wahrscheinliche  Zusammensetzung:  CjjHj^No 
und  scheint  ein  Diamin  zu  sein  (vergl.  S.  567). 
Dieselbe  ist  giftig  und  erzeugt  Muskelzittern 
und  Krämpfe.  Die  zweite,  durch  Quecksilber- 
chlorid nicht  fällbare,  im  Filtrat  verbleibende 
Base  ist  ihrer  Zusammensetzung  nach  noch 
unbekannt.  Nach  subcutaner  Einführung  er- 
zeugt sie  Lähmung,  Starrkrampf,  Verlang- 
samung des  Pulses  und  blutige  Durchfälle. 

Im  Jahre  1890  fanden  Baginsky  und  Stadt- 
hagen in  den  Kulturen  des  Bacillus  der 
Cholera  infantum  ein  giftiges  Ptomain, 
welches  wahrscheinlich  mit  der  Base: 

C,H„NO„ 

welche  Brieger  aus  gefaultem  Pferdefleisch 
isolierte,  identisch  ist. 

Ptomaine  des  Anthrax.  —  Im  Jahre  1886 
gelang  es  Hoffa,  aus  den  Kulturen  des 
Bacillus  anthracis  ein  von  ihm  Anthra- 
cin  benanntes  Ptomain  zu  isolieren,  welches 
bei  Tieren  nach  subcutaner  Einführung  die 
Symptome  der  Krankheit  hervorruft.  Dieselbe 
Base  konnte  der  genaiinte  Autor  später  auch 
aus  den  Cadavern  an  Anthrax  gestorbener 
Tiere  isolieren. 

Hankin,  Brieger,  Fränkel  führen  die  bei 
Anthrax  auftretenden  Vcrgiftungsorscheinungen 
auf  die  Gegenwart  eines  Toxalbumins  zurück. 

Martin")  isolierte  aus  Bacillus  anthracis- 
Kulturen  Protalbumose  und  Deuteroalbu- 
mose  (V),  Spuren  eines  Peptons,  ein  Alkaioid 
und  geringe  Mengen  Leucin  und  Tyrosin. 

Das  Alkaioid  löst  sich  in  Wasser,  Alkohol 
und  Amylalkohol  zu  alkalisch  reagierenden 
Flüssigkeiten  ;  in  Äther,  Benzol  und  Chloro- 
form ist  es  unlöslich.  Mit  Säuren  verbindet 
es  sich  zu  krystallisierenden  Salzen.  Durch 
die  allgemeinen  Alkaioid reagentien  —  Kalium- 
Mercurijodid  ausgenommen  —  wird  es  gefällt. 
Die  freie  Base  ist  etwas  flüchtig  und  verliert 
an  der  Luft  ihre  giftigen  Eigenschaften.    Hiu- 


')  Compt  Rand.  97  (1883),  S.  1560;  99  (1884). 
S.  847;  100(1885),  S.  r20  und  3ü2;  101(1885), 
S.  510;  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chiiii.  [5]  9 
(1884),  S.  251;  12  (1885),  S.  375. 

«)  Compt.  Kend.  101  (1885),  S.  91. 

»)  Compt.  Rend.  99  (1884),    8.  9'28;   Journ.  de 


Pharm,  et  de  Chim.  [5]  12  (1885),  S.  385;  Arch. 
der  Pharm.  224  (18.*56),  8.41. 

*)  Ciiorn.  di  Scieuze  Natur,  ed  Econ.  di  Pa- 
lermo, 1886;  ß.  ß.  19  (1886),  Ref.  S.  876. 

^)  ß.  ß.  21  (1888),  Ref.  S.  4ü?. 

"3  Proceed.  of  the  Royal.  Sog.  1890. 
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sichtlich  der  physiologischen  Wirkung  scheint 
sie  mit  dem  Anthracin  von  Hoffa  nicht 
identisch  zu  sein. 

Ptomain  des  Baeterium  allii.  —  Dieser 
neue  Mikrobe  wurde  im  Jahre  1887  von 
Griflfiths  in  gefanlten  Zwiebeln  aufgefunden. 
Das  Bacterium  allii  zersetzt  Eiweifsstoffe.  Das 
dabei  entstehende  PtomaYn  wurde  bereits  auf 
S.  577  beschrieben. 

PtomaTne  der  Tollwnt.  --  Anrep  iso- 
lierte aus  100  Gehirnen  wutkranker  Hunde 
0,50  g  einer  Substanz  alkaloidalen  Charakters, 
welche  in  Dosen  von  ^/j^^^  mg  bereits  die 
Symptome  des  ersten  Stadiums,  zu  '/^  mg  die 
der  vollkommen  entwickelten  Tollwut  hervor- 
ruft. Aus  dem  Mark  wutkranker  Kaninclien 
erhielt  Anrep  ein  äufserst  giftiges  Ptomain, 
welches  in  kleinen  Dosen  die  Anfangssymptome, 
in  höheren  Dosen  die  Endsymptome  der  Wut- 
krankheit erzeugt.  Durch  Ablation  einer 
>iiere  wird  der  Tod  beschleunigt.  Durch  kleine, 
wiederholte  Dosen  Läfst  sich  bis  zu  einem  ge- 
wissen Grade  Immunität  erzeugen.^) 

Zu  den  Dlamlnen  gehörige,  bei  Cys- 
tinnrie  nnd  anderen  Krankheiten  auf- 
tretende Ptomafne.  —  üdrdnszky  und 
Baumann  ^)  fanden  im  Harn  eines  an  Cystinurie 
Erkrankten  die  beiden  Diamine:  Cadavcrin 
(Pentamethylendiamin)  und  Putrescin  (Tetra- 
methyleudiamin).  Zur  Isolierung  derselben 
genügt  es,  den  Harn  direkt  mit  Beuzoylchlorid 
zu  versetzen,  wobei  sich  die  Basen  in  Form 
ihrer  Benzoylverbindungen  ausscheiden.  Letz- 
tere sind  in  Wasser  und  Natronlauge  unlös- 
lich, lösen  sich  jedoch  in  Alkohol,  besonders 
beim  Erwärmen,  und  lassen  sich  durch  Um- 
krystallisieren  aus  diesem  reinigen  (s.  S.  76). 
Durch  längere  Zeit  fortgesetztes  Kochen  der 
mit  Salzsäure  versetzten  alkoholischen  Lös- 
ungen der  Benzoylverbindungen  konnten  die 
oben  genannten  Basen  als  solche  erhalten 
werden.  Die  Methode  zeichnet  sich  durch 
grofse  Empfindlichkeit  aus.  Aus  einem  Harn, 
der  nur  Vioooo  I^ia™»"^  enthielt,  wurden 
60  Proz.  wiedererhalten.  Die  in  dem  be- 
obachteten Falle  in  24  Stunden  ausgeschiedene 
Menge  der  Basen  betrug  ca.  0,090  g  (als 
Benzoylverbindungen),  die  des  Cystins  0,207  g. 

Die    gleichen    Alkaloide    konnten    in    den 


Exkrementen  desselben  Kranken  und  zwar  auch 
dann  nachgewiesen  werden,  wenn  der  Harn 
davon  frei  war.  Unter  normalen  Verhältnissen 
fehlen  die  genannten  Basen  sowohl  im  Harn, 
wie  in  den  Exkrementen.  Ebenso  bei  Phtise 
und  bei  Typhus. 

Bemerkenswert  ist,  dafs  durch  den  Harn 
vorzugsweise  Pentamethylendiamin  (60  Proz.), 
in  den  festen  Exkrementen  hingegen  Tetra- 
methylendiamin  (85 — 90  Pro/,  der  Gesamt- 
menge der  Basen)   zur  Ausscheidung  gelangt. 

E.  Roos*)  beobachtete  in  zwei  Fällen  von 
Malaria  mit  schweren  gastro -intestinalen 
Störungen  das  Auftreten  von  Diaminen,  und 
zwar  einmal  Cadaverin  und  das  andere  Mal 
Putrescin.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  dafs 
auch  in  diesen  beiden  Fällen  aufserdem  Cystin- 
urie vorhanden  war.  Jedenfalls  war  das 
Auftreten  der  beiden  genannten  Diamine  nicht 
Folge  der  bestehenden  Malaria,  da  solche  bei 
einfachen  Fällen  von  Sumpffieber  nie  nachge- 
wiesen werden  können.  Subcutane  Einführung 
von  Diaminen  erzeugt  keine  Cystinurie.*) 

9.  Ptomaine  oder  Gifte  ans  veränderten, 

Terdorbenen  oder  aber  Tollständig  ge- 

fsinlten  Nahrungsmitteln. 

Viele  Nahrungsmittel  können  bei  beginnender 
Zersetzung  schon,  infolge  der  dabei  auf- 
tretenden Ptomaine,  zu  ernsten  Gesundheits- 
störungen Veranlassung  geben.  Im  folgenden 
sind  die  bisher  aus  mehr  oder  weniger  ver- 
änderten Nahrungsmitteln  isolierten,  giftigen 
Verbindungen  zusammenj^estellt  und  kurz 
charakterisiert.  Eine  ausführliche  Behandlung 
derselben  findet  sich  in  dem  bereits  angezogenen 
Werke  von  Vaughau  und  Novy.*) 

Tyrotoxicon  oder  Ptomaine  ans  gif- 
tigem Käse.  —  In  den  Jahren  1883  und 
1884  lief  auf  dem  Gesundheitsamte  des  Staates 
Michigan  die  Meldung  ein,  dafs  ca.  300  Per- 
sonen infolge  von  Käsegenufs  plötzlich  und 
unter  Vergiftungssymptoraen  erkrankt  seien. 
Bei  der  durch  Victor  Vaugban**)  ausgeführten 
Untersuchung  zeigte  es  sich,  dafs  die  botref- 
fenden Käse  weder  durch  den  Geschmack, 
noch  durch  den  Geruch  irgend  welche  Ver- 
änderung erkennen  licfsen.  Dagegen  schieden 
sich  auf  frischen  Schnittflächen  zahl- 
reiche Tropfen  einer  opalescierenden  Flüssig- 


*)  Revue  Scient.  ii       '*)  Ptomaines,    Leucomaines   and  Bacterial  Pro- 

2)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  18  (1889),  S.  56'2.  'j  teids,  S.  30-85. 

")  Ann.    di  Chim.    e   di   Farmacol.    16    (1892),  '        «^  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  10  (1886),  S.  \Ab 

S.  370.  1|  bis  ir)0. 

^)  Udränszky  und  Baumann,   Zeitschr.   f.    phy-  |' 

siol.  Chem    15  (1891),  S.  77.  II 
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keit  von  aoBgesprochen  alkalischer  Reaktion 
ans,  in  denen  nnter  dem  Mikroskop  grofso 
Mengen  vonMikrokokken  nachgewiesen  werden 
konnten.  Impfversuche  mit  Kaninchen  ergalieu 
jedoch  negative  Resultate. 

Im  weiteren  Verlaufe  seiner  Uutersnchnngen 
gelang  es  jedoch  Vaughan,  eine  giftige  Ver- 
bindang  zu  isolieren,  deren  Wirkung  den  bei 
den  vorerwähnten  Vergiftnngsf allen  beobach- 
teten Erscheinungen  entsprach. 

Znr  Darateltnng  derselben  wurde  der  sauere, 
wässerige  Auszug  der  Käse  mit  Natronlauge 
übersättigt  und  mit  Äther  extrahiert.  Der 
Verdnnstangsrncfc stand  der  ätherischen  Lösung 
wnrde  in  Wasser  gelöst  und  die  Lösung  noch- 
mals mit  Äther  an  «geschüttelt.  Beim  Ver- 
dunsten der  so  gewonnenen,  ätherischen  Lösnng 
im  Vacuum  Ober  Schwefelsäure  hinterblieb 
der  von  Vanghan  als  Tyrotoxicou  (von 
Tv^ög,  Käse)  bezeichnete  Körper  in  Form  nadei- 
förmiger Krystalle. 

Mit  Fcrricyankalium  und  Eiseuchlorid  liefert 
die  Verbinduug  Berliner  Blau,  und  Jodsfture 
wird  durch  dieselbe  reduziert.  Im  übrigen 
giebt  dieselbe  aber  mit  den  allgemeinen  Alka- 
loidreagentien  keine  Fällungen.  Die  Base 
besitzt  den  stechenden  Geruch  des  alten  Käses, 
welcher  nach  Husemann  und  Boehm  ')  auch  in 
manchen  giftigen  Würsten  auftritt.  Beim 
Stehen  an  der  Luft  zersetzen  sich  die  Krystalle 
anter  Bildung  einer  organischen  Säure,  deren 
Natur  Vanghan  nicht  festzuetellen  vermochte. 
Ans  je  16  kg  Käse  erhielt  derselbe  in  einem 
Falle  ca.  0,5  g,  bei  einem  zweiten  Versnebe 
1,0  g  Tyrotoxicou. 

Diese  Befnnde  wurden  später  von  Wallace  *) 
Dud  von  Wolff*)  bestätigt.  Die  gleiche  giftigo 
Verbinduug  wnrde  dann  äUch  in  verdorbener 
Milch,*)  in  einer  mit  solcher  zubereiteten  ge- 
frorenen Creme ')  nnd  in  einer  süfsen  Rahm- 
speise *)  anfgefuuden.  In  sämtlichen  letztge- 
nannten FäUeu  waren  nach  dem  Genufs  der 
betreffenden  Nahrungsmittel  schwere  Ver- 
giftungserscheinungen  eingetreten.  Bcdaner- 
licherweise  ist  Ober  die  Natur,  bczw.  Zusammon- 
aelzung  dieses  Giftes  so  gut  wie  nichts  be- 
kannt. Selbst  sein  Charakter  als  Base  kann 
noch  nicht  als  endgültig  erwiesen  betrachtet 
werden.     iJcmerkt  sei  noch,    dafs  das  Reifen 


!'  des  Käses  nichts  anderes  ist,  als  ein  langsam 
verlaufender  Fäulnisprozefs,  aber  dessen  Phasen 
|l  nährere  Untersuchungen  noch  fehlcu.  Diese 
'  letzteren  sind  überdies  auch  insofern  mit  be- 
ll sonderen  Schwierigkeiten  verbunden,  als  das 
'i  Ausgangs  Produkt  für  die  Käsebereitung,  das 
'  CasGio,  sehr  verschiedenen  Tiergattnngen,  bezw, 
\'  -Arten  entstammt,  und- ferner,  weil  die  Zu- 
|i  bereitungsmelhodeii  mit  den  verschiedenen 
I'  Ländern  wechseln. 

jl  Aus  den  Kulturen  der  in  weichem  Kuhkäse 
|<  vorkommenden  Bakterien  vermochte  Brieger 
ri  Neuridin  und  Trimethylamin  zu  iso- 
I  licren. 

!i 

IJ        Base:     C,gHj^N,0,.     —     Dieses     neue 
I   Ptomain  wurde  im  Jahre  1894  von  Gh.  Lepierre'} 
I.  ans  verdorbenem  Schafkäse,   nach  dessen  Ge- 
ll nufs  schwere  Verdauungsstörnugeu  eingetreten 
■j  waren,  in   Mengen  von  einigen  Decigrammen 
l|  isoliert.     Die   Base   krystallisiert  gut,  ist  ge- 
|i  ruchlos,    schmeckt   bitter   und    ist  in  Wasser 
^   wenig,  in  Alkohol  leichter  löslich.     Ihre  Salze 
[   werden    durch    Natriumphosphomolybdat     in 
sauerer  Lösung,  durch  Pikrinsäure  nnd  durch 
Jod-Jodbalium  gefällt,  während  Tannin  keinen 
Niederschlag  erzeugt.  (H.  kl-kth.) 

Tjrotoxln.  —  Unter  diesem  Namen  ist 
neuerdings   von   L.    Dorkum ';.   ein   weiteres, 

aus  verdorbonem  Käse  isoliertes  Ptomain  be- 
schrieben worden.  Die  Verbindung  bildet 
mit  Ferricyaukalium  und  Eisenchlorid  Berliner 
Blau,  macht  aus  JodwasserstoETsänro  Jod  frei 
und  giebt  Niederschläge  mit  Kalium-  Mercnri- 
jodid,  Jod-Jodkalium  und  Pikrinsäure.  Mit 
SalpetersAnre  entsteht  eine  blaue  Färbung. 

Die  Wirkung  dieses Ptoma'ins  ist  eine  cursre- 
ariige,  von  der  des  Tyrotoxicons  von  Vaughan 
verschiedene.  (ii.  Kt-irw.) 

Mollnsken-Glfte.  —  Sporadische  Vergift- 
nngeu  durch  die  im  gesunden  Zustande  gouiefs- 
bare  Miesmuschel  —  Mytilus  edulia  — 
sind  schon  seit  langem  bekannt  und  mehrfach 
beobachtet  worden.*)  Die  letzte  derartige 
Vergiftung,  über  welche  Virchow  in  der 
Berliner  med.  Gesellschaft  nilhere  Mitteilungen 
gemacht    hat,    ereignete    sich    im  Jahre  18B5 


')  Arch.  der  Pharm,  224  (1886),  S.  41;!. 

»)  Phylad.  Med.  News,   1887. 

•)  Tberap.  Gazz,  1888. 

•)  Vaughan-Novy,  Pharm.  Bun  dach  au  1887  und 
Pbylad.  Med.  News,  1890;  Newton  und  Wallace, 
Phylad.  Med.  New«,  1886;  Firth,  London  Lsncet, 
1887  und  Schearer,  Report,  of  Jow«  State  Board 
of  Health,  1886;  citiert  bei  Vaughan  und  Novy, 
Ptomaines,    Leucomainee  «nd  Bacterial  Proteids. 


Ij  ")  Vaughan,  Navy,  Schearer,  Ladd,  in  Vaughan- 

•■  •)  Slanton,    Lanoet  Chimic,    1887;    in  Vaughan- 

'  Novy,  1.  c. 

I  ')  Uompt.  Rend.  116  (18!I4),  S.  476. 

I  ')  Zeitscbr.     f.     Nahrungsmittel  Untersuchungen, 

I  18M&,    S.  185;    Ref.   Pharm.  Centralb.  SS    (189ä), 

Ij  S.  450. 

;|  •)  Foderfi,  Combe,  18^7;  Vancouver. 
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10  Wilbelmshafen  oud  hatte  den  Tod  mehrerer 
Personen  zur  Folge. 

I>ie  Giftigkeit  dieser  kleinen,  an  den  enro- 
päi«rbei:  Küsten  heimischen  Seemnschel  ist  im 
No>ember  und  Dezember  am  gröfsten.  Nach 
Wölff  '; Deutsche  med.  Zeitg.)  ist  die  sog.  Leber 
der  aJleiuige  Sitz  des  Gutes.  Ober  die  Ent- 
stehung desselben  gehen  die  Ansichten  aus- 
einander. Nach  Einigen  soll  das  Gilt  durch 
gewisse  Medusenarten,  welche  den  Muscheln 
zur  Nahrung  dienen,  in  diese  gelangen.  Burrow 
hingegen  nimmt  an,  dafs  das  Gift  in  der 
Muschel  selbst  und  zwar  ansschliefslich  während 
der  Rei)roduktionbperiode  derselben  entsteht.*; 
Lomeyor,  von  Martens  und  Andere  endlich 
betrachten  die  giftigen  Muscheln  als  eine 
besondere  Art,  welche  sie  als  Mytilus 
Btriatus  unterscheiden.  Allen  diesen  An- 
nahmen steht  schliefslich  noch  die  von  Schmidt- 
mann auf  Grund  seiner  in  der  Rhcde  von 
Wilhelmshafen  vorgenommenen  Untersuchungen 
vertretene  Ansicht  gegenüber,  wonach  die 
Giftigkeit  der  Miesmuschel  durch  einen  be- 
sonderen krankhaften  Zustand  der  Tiere  be- 
dingt ist. 

ßricger  ^)  gelaug  es,  aus  den  Miesmuscheln, 
welche  zu  der  Vergiftung  in  Wilhelmshafen 
Veranlassung  gegeben  hatten,  neben  Betain 
und  harzigen,  basischen  Verbindungen  einen 
stark  giftigen,  alkaloidaleu  Körper:  das  Myti- 
lotoxin:  C^HjjjNOg  zu  isolieren,  welches 
als  der  Träger  der  eventuellen  Giftwirkuug 
dieser  Muscheln  zu  betrachten  ist.  Unter  den 
Produkten  der  Micsmuschelfaulnis  fand  Brieger 
Putrcscin,  Cadavcrin  und  Trimethylamin. 

Dafs  endlich  auch  andere,  sonst  goniefsbare 
Muschelarten  zu  Vergiftungen  Veranlassung 
geben  können,  geht  aus  den  von  Pasquier 
beobachteten  Vergiftungen  durch  Austern  — 
Ostrea  cdulis  —  hervor.  Cber  die  Natur  des 
Austerngiftes  ist  jedoch  nichts  näheres  bekannt. 

Giftige  Fische.  —  Abgesehen  von  einigen 
giftigen  Verbindungen,  welche  in  manchen 
Fischen  auch  im  normalen  Zustande  vorkommen 
und  über  welche  das  nähere  im  Kapitel 
„Leukomai'ne"  und  „Tox  album  i  ne" 
mitgeteilt  ist,  treten  im  Fischkörper  auch 
eigentliche  Ptoniaine  auf  und  zwar  als  Produkte 
beginnender  Veränderung.  So  isolierten  Gautier 
und  Mourgues  •^)  aus  dem  Leborthran,  welcher 
gewöhnlich  aus  bereits  in  beginnender  Zer- 
setzung   begriffenen    Dorschlebern    gewonnen 


wird,  folgende  Ptoma'ine:  Bntylamin,  Amyl- 
amin,  Hexylamin,  Dihydrolutidiu,  Asellin, 
Morrhuin  nnd  Morrhuasäure. 

Nach  Dojardin-Beaumetz  (1892)  sind  See- 
fische einige  Zeit  nach  dem  Tode  durch  die 
Entstehung  von  Toxinen  immer  gefährlich  : 
ein  Umstand,  der  nicht  allein  für  alle  vom 
Meere  entfernt  wohnenden  Konsumenten  von 
Wichtigkeit  ist,  sondern  der  auch  für  die 
Händler  den  Verkauf  nur  ganz  frischer  See- 
ware zur  unerläfslicheu  Pflicht  macht. 

In  Fäulnis  übergegangenes  Fischfleisch  kann 
eine  grofse  Anzahl  Ptomame  enthalten. 
Gautier  und  £tard  fanden  in  gefaulten  Makrelen 
neben  anderen  Basen  ein  HydrocoUidin,  Par- 
voliu  u.  a.  m.  (s.  S.  575). 

Brieger  fand  unter  den  nach  zwei  ver- 
schiedenen Methoden  ans  gefaultem  Stockfisch 
isolierten  Produkten  die  schon  im  vorher- 
gehenden besprochenen  Basen :  Äthyldiamiu  (?), 
Muscarin,  Gadinin,  und  Triäthylamin. 

Bocklisch  ^'  beobachtete,  dafs  die  in  Süfs- 
wasserfischen,  besonders  in  gefaultem  Barsch 
enthaltenen  basischen  Fäulnisproduktc  der 
Hauptmenge  nach  von  denen  des  Stockfisches 
verschieden  sind,  indem  dabei  mit  Ausnahme 
von  Neuridin  weder  Äthyldiamiu,  noch  Mus- 
carin, bezw.  Gadinin  entsteht.  Dagegen  ver- 
mochte Bocklisch  eine  andere,  stark  giftige 
Base  daraus  zu  isolieren,  welche  wahrschein- 
lich mit  einem  der  von  Brieger  aus  gefaulten 
Leichen  extrahierten  Ptoma'ine  identisch  ist. 
Weiterhin  gelang  es  Bocklisch,*)  unter  den 
basischen  Bestandteilen  der  Häringslako  neben 
Cholin,  Mono-,  Di-  und  Trimethylamin  nach- 
zuweisen. Bei  Verwendung  frischer,  nicht 
gesalzener  Häringe  fand  Bocklisch  unter  den 
Produkten  12-tägiger  Fäulnis  Putrescin,  Cada- 
verin,  Methyl-  und  Trimethylamin  und  viel- 
leicht Gadinin.  Aus  6  Tage  lang  gefaulten 
Hechten  vermochte  derselbe  Autor  Putres- 
cin, Cadaverin,  Methylamin  und  Diäthylamin 
zu  isolieren. 

Das  fast  immer  simultane  Auftreten  von 
Putrescin  und  Cadaverin  in  den  Fäulnispro- 
dukten erklärt  Bocklisch  aus  dem  möglichen 
Übergang  des  Cadaverins  in  Putrescin. 

Jm  Jahre  1885  hatte  Anrep  **)  Gelegenheit, 
eine  Reihe  von  Vergiftungen  zu  beobachten, 
welche  in  Charkow  durch  den  Genufs  von 
gesalzenem  Stühr  verursacht  worden  waren 
und  denen  eine  gröfsere  Anzahl  Personen 
zum  Opfer  fielen.     Die   von  Anrep  isolierten 


')  Vaughan  und  Novy,  1.  c.  S.  39. 

^)  Untersuchungen  ül)er  Ptomaine  III. 

^)  Conipt.  Kend.   1888. 

*)  Ohem.  Zeitg.  J885,  No.  16. 


•■^j  B.  B.  18  (1885),  S.  1922. 
®)  Intoxication  par   las  ptomaines,   Arch.  slaves 
de  biologie,  1886,  S.  34lj  citiert  bei  Debierre,  Les 
1    Malad ies  infectieuses,  S.  88. 
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Basen  gaben  sämtliche  Reaktionen  der  Alka- 
loide  und  erzeugten  bei  Tieren  nach  subcu- 
taner Einführung  die  gleichen,  an  den  er- 
krankten Personen  beobachteten  Vergiftungs- 
erscheinungen. 

Über  einige,  durch  havarierten  Stockfisch 
veranlafste  Vergiftungsfälle  liegen  Mitteilungen 
von  Mauriac,^)  jedoch  ohne  nähere  Angaben 
über  die  Natur  des  darin  enthaltenen  Giftes, 
vor.  Endlich  sind  von  Virey  auch  einige 
Vergiftungsfälle  durch  Aal  beobachtet  worden. 

Sardinin:  Cj^Hj^NOg.  —  Dieses  giftige 
Ptomain  wurde  neuerdings  von  Griffiths  ^)  aus 
verdorbenen  Sardinen  isoliert.  Die  Base  ist 
farblos,  krystallinisch  und  besitzt  in  wässeriger 
Lösung  schwach  alkalische  Reaktion.  Auf 
Zusatz  von  Salzsäure  fällt  das  Chlorhydrat  als 
weifser,  krystallinischer  Niederschlag  aus.  Das 
Chloroplatinat  und  Chloraurat  sind 
gelb  gefärbt  und  krystallinisch.  Phospho- 
molybdänsäure  erzeugt  einen  grünlichen,  Phos- 
phowolf ramsäure  einen  gelblich- weifsen  und 
Pikrinsäure  einen  gelben  Niederschlag.  Ferner 
entstehen  auch  durch  Silbernitrat  und  Nefsler's 
Reagens  Fällungen.  (H.  Kz-Krae.) 

Ptomaine  ans  Bind-,  Pferde-  und 
Schweinefleisch.  —  Es  ist  eine  schon  seit 
langem  bekannte  Thatsache,  dafs  in  beginnen- 
der Zersetzung  befindliches,  d.  h.  nach  allge- 
meinem Sprachgebrauch  verdorbenes  Fleisch 
stark  gesundheitsschädliche  Eigenschaften  er- 
langt. Die  Mehrzahl  derartiger  Vergiftungen 
ist  nach  dem  Genufs  verdorbener,  d.  h. 
giftiger  Würste  beobachtet  worden. 

Ehrenberg  isolierte  aus  giftigen  Würsten, 
welche  bei  zahlreichen  Personen  leichtere  Ver- 
giftungsorscheinungen  und  bei  zweien  den  Tod 
herbeigeführt  hatten,  eine  ganze  Anzahl  ver- 
schiedener Ptomaine,  nämlich  Cholin,  Neuridin, 
Dimethylamin,  Trimethylamin  und  vielleicht 
auch  Monomethylamin.  Der  in  den  bet reifen- 
den Würsten  gefundene  Bacillus  erzeugt  in 
Fleischpeptonkulturen  neben  anderen  Basen 
auch  Diäthylamin  und  Triäthylamin. 

Endlich  sei  noch  auf  verschiedene,  durch 
Schinken  und  andere  Fleischwaren  ver- 
anlafste Vergiftungen  hingewiesen,  welche  in 
dem  Werke  von  Vaughan  und  Novy:  „Pto- 
maines,  Leucomaiues  and  Bacterial 
Proteids"  zusammengestellt  und  eingehend 
beschrieben  sind.  Auch  in  diesen  Fällen  ist 
jedoch  nichts  über  die  Natur  der  in  den  be- 


•)  Joum.  de  med.  de  Bordeaux,  1886. 
«)  Cham.   News  67  (1893),   S.  45;   Ref.  Apoth. 
Zeitg.  1893,  S.  495. 


treffenden,  verdorbenen  Nahrungsmitteln  ent- 
halten gewesenen  giftigen  Stoffe  bekannt. 
In  dem  vorerwähnten  Werke  von  Vaughan 
und  Novy  sind  endlich  auch  einige,  durch 
verdorbene  Konserven  veranlafste  Vergiftungs- 
fälle beschrieben. 

Brieger*)  fand  bei  der  Vergleichung  der 
aus  gefaultem  Pferdefleisch  nach  zwei  ver- 
schiedenen Methoden  isolierten  Ptomaine  mit 
den  aus  gefaultem  Rind-,  bezw.  menschlichem 
Muskelfleisch  erhaltenen  Produkten,  dafs  in 
allen  Fällen  die  gleichen  Verbindungen,  näm- 
lieh  die  bereits  früher  beschriebenen  Basen 
Neuridin  und  Neurin  entstehen.  Auch  Maas^) 
erhielt  aus  gefaultem  Fleisch  Ptomaine,  von 
denen  einige  bei  Tieren  nach  subcutaner 
Einführung  strychuiuähnlicho,  andere  morphin- 
artigeVergiftungserscheinungen  hervorbrachten. 
Der  gröfsere  Teil  dieser  Beobachtungen  war 
jedoch  schon  früher  bekannt.  Maas  scheint 
vier  verschiedene  Alkaloido  erhalten  zu  haben, 
deren  Verhalten,  bezw.  Zusammensetzung  aber 
nicht  näher  untersucht  wurde. 

Verschiedene,  durch  verdorbenes  Fleisch 
veranlafste  Vergiftungsfälle  wurden  endlich 
noch  von  Depierre  (1.  c.  S.  58)  beobachtet. 

Ptomai'ne  ans  gefaulter  Gelatine.  — 

Bereits  auf  S.  566  wurde  erwähnt,  dafs  Neneki 
aus    gefaulter  Gelatine    eine    von   Demselben 
als  Collidin  bezeichnete  Base:  CgHjjN  isolierte, 
die  aber  später  von  Brieger  unter  etwas  ver- 
änderten   Versuchsbedingungen    nicht    wieder 
gewonnen  werden  konnte.    Letzterer  Forscher 
konnte   unter    den    Produkten  der  in  Gegen- 
wart   von  Kreide   und  einer  geringen  Menge 
von    gefaultem   Eiweifs    verlaufenen  Gelatine- 
fäulnis nur  Neuridin  und  Dimethylamin 
nachweisen. 
I       Hierzu    sei  bemerkt,    dafs  Neneki  Gelatino 
I  unter   Zusatz    von  Pankreas  faulen  liefs  und 
j  dafs  daher  die  Bildung  des  sog.  Collidins  von 
^  diesem  letzteren  abhängig  sein  kann. 

I 

;  Ptomaine    der  Hefe.    —    Brieger  fand 

I  unter  den  Fäulnisprodukten  gewaschener  liefe, 

I  welche    in   Wasser  verteilt   und   nach    Zusatz 

I  einer    geringen    Menge    Kreide    und    einiger 

i  Tropfen  gcfaulten  Eiweifses  der  Sommerhitze 

I  ausgesetzt    worden    war,    lediglich    Dimethyl- 

[  amin  (l.  c.  S.  89). 

I  Als     Fäulnisprodukte     der     Bierhefe    sind 

i  Äthylamin,     Isoamylamin,      Hoxyl- 

I  amin     und     die     Verbindung:     C^gH^^N^O 

*)  Untersuchungen  über  Ptomaine,  I,  S.  19. 
*)  Med.  Centr.  Blatt,  1883,  S.  715;  Riv.  Chira, 
Farm.  1883-1884. 
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(P  yrr  0 1  r  0 1  ?)  nachgewiesen  worden. ')  Gram  *)  |! 
extrahierte  aus  Bierhefe  basische  Verbindungen  ' 
mit  curareähnlicher  Wirkung,  ohne  jedoch 
deren  chemischen  ('harakter  näher  festzustellen. 

FtomaTne  des  Brotes.  —  Einige  Fälle 

von  Vergiftungen  durch  geschimmeltes  Brot 
sind  von  Meguin'^)  mitgeteilt  worden,  jedoch 
fehlen  Angaben  über  etwaige  dabei  beobachtete 
Ptomaine. 

Ptomaine  aus  yerdorbenem  Mais.  — 

Das  Vorkommen  einer  giftigen  Substanz  mit 
alkaloidalen  Reaktionen  in  verdorbenem 
Mais  wurde  zuerst  im  Jahre  1872  von 
Lombroso  und  Dupre^)  beobachtet.  Lombroso 
belegte  diesen  giftigen  ExtraktivstofF,  welcher 
voraussichtlich  mehrere  Ptomaine  enthält,  mit 
dem  Namen:  Pellagrozein.  Die  nähere 
Untersuchung  dieser  Substanz  dürfte  sicherlich 
mit  Rücksicht  auf  die  zuerst  im  vorigen  Jahr- 
hundert in  Spanien,  dann  auch  in  der  Lombardei 
und  anderen  Teilen  Italiens  beobachtete,  als 
Pellagra  bezeichnete  Hautkrankheit,  welche 
bei  den  einmal  davon  befallenen  Individuen 
regelmäfsig  in  jedem  Frühjahr  wiederkehrt, 
von  gröfster  Bedeutung  sein.  Zenoni  und 
Brugnatclli.^)  isolierten  aus  verdorbenem  Mais, 
wie  auch  aus  geschimmeltem  Maisbrot  ein 
giftiges  Alkaloid,  welches  in  einigen  seiner 
Reaktionen  mit  dem  Strychnin  übereinstimmt, 
ohne  jedoch  mit  demselben  identisch  zu  sein. 
Irgend  eine  einheitliche  alkaloidalo  Ver- 
bindung von  bestimmter  Zusammensetzung 
wurde  bisher  aus  dem  Mais  noch  nicht  er- 
halten. Aus  altem,  in  Säcken  aufbewahrtem 
Mehle  isolierte  Ballard®)  geringe  Mengen 
basischer  Verbindungen. 

10.  Fäulnis-Gift. 

Die  Fäulnis  ist  in  physiologischer,  wie 
chemischer  Hinsicht  einer  der  kompliziertesten 
Vorgänge.  Die  dabei  entstehenden  Produkte 
können  ebenso  zahlreich  sein,  als  die  Be- 
dingungen, unter  denen  jene  vor  sich  geht. 
Als  bestimmende  Momente  kommen  in  erster 
Linie  für  den  Verlauf  der  Fäulnis  in  Betracht: 
die  Natur  der  fäulnisfähigen  Substanz,  die 
Temperatur  und  die  Gegenwart  einer  gröfseren 
oder  geringeren  Menge  Wasser,  bezw.  gewisser 


Substanzen  neben  den  faulenden  Materien  n.  s.  w. 
Die  Mannigfaltigkeit  und  aufserdem  komplizierte 
Konstitution  der  schon  bei  der  Fäulnis  eines 
einheitlichen  Eiweifsstoffes  —  Eiweifs,  Fibrin 
u.  a.  m.  —  entstehenden  Produkte  macht  es 
erklärlich,  dafs  die  Menge  derselben  sich  noch 
vergröfsert,  sobald  Blut,  Fleisch,  Gehirn- 
substanz u.  s.  w.,  d.  h.  Gemenge  der  ver- 
schiedenartigsten Eiweifskörper  der  Fäulnis 
anheimfallen.  Die  Einwirkung  gefaulter  Ma- 
terien auf  den  tierischen  Organismus  wurde 
zuerst  von  dem  bekannten  Physiologen  Haller 
untersucht.  Nach  diesem  nahmen  Gaspard, 
Bartelemy  und  Stich  in  den  Jahren  1822, 
1824  und  1825  diese  Untersuchungen  wieder 
auf  und  wiesen  die  giftige  Wirkung  gefaulter 
Stoffe  auf  Tiere  nach  Übertragung  durch  Ein- 
impfen nach. 

Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  die  Geschichte 
des  sog.  Fäulnisgiftes  ausführlich  zu  ent- 
wickeln. Bemerkt  sei  nur  noch,  dafs  Panum  ") 
im  Jahre  1856  schon  aus  gefaulten  Eiweifs- 
stoifen,  ulcericrenden  Wunden  u.  s.  w.  eine 
feste,  giftige  Substanz  isolierte,  welche  in 
Wasser  löslich,  in  Alkohol  unlöslich  war  und 
in  ihrer  Wirkung  dem  Schlangengift,  bezw. 
(.'urare  und  den  vegetabilischen  Alkaloiden 
nahe  stand.  Panum  bezeichnete  diese  Substanz 
zuerst  als  Fäulnisgift,  später  erhielt  die- 
selbe den  Namen  Sepsin  oder  —  nach  Hager  ®) — 
richtiger  Septicin.  Mit  diesem  Fäulnisgift 
beschäftigten  sich  in  der  Folge  zahlreiche 
Physiologen  und  Pharmakologen,  u.  a.  Berg- 
mann und  Schmiedeberg.  Diese  beiden  letzt- 
genannten Forscher  isolierten  aus  gefaulter 
Bierhofe,  bezw.  gefaultem  Blute  eine  von 
ihnen  ebenfalls  als  Sepsin  bezeichnete,  kry- 
stallinische  und  stickstoffhaltige  Verbindung. 
Im  Jahre  1874  führte  dann  Panum*)  den 
Nachweis,  dafs  das  Fäulnisgift  keine  einheit- 
liche Verbindung  ist,  sondern  aus  einem  Ge- 
menjije  verschiedener  giftiger  Substanzen  be- 
steht, welche  sowohl  in  chemisclier,  wie  physio- 
logischer Hinsicht  von  einander  verschieden 
und  voraussichtlich  nicht  als  Alka- 
loide  aufzufassen  sind.  Seine  sämt- 
lichen Untersuchungen  fafste  Panum  in  der  im 
Jahre  1876  veröffentlichten  Abhandlung:^**)  „I^e 
poison  des  matiöres  putrides,  les  bactdries, 
rintoxication    putride    et   la    septic^mie"    zu- 


')  Hesse,  Ann.  Chem.  Pharm.  119  (1857). 

-)  Arch.  f.  experim.  Pathol.  und  Pharmakol. 
1886,  8.  11 H. 

•**)  Rev.  d'Hygiöne,  1884,  S.  61. 

*)  Gazz.  Chim.  ital.  6  (1876),  S.  407. 

'^)  Ibid.  S.  240. 

•)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5]  12  (1885), 
S.  341. 


')  Bidrag  til  Laeren  cm  den  saalnalette  eller 
septisce  Infection.  Bibliotek  for  Laegar,  1856; 
Schmidt's  Jahrb.,  1859. 

»)  Zeitschr.  f.  anal.  Chem.  14  (1875),  S.  2:U. 

»)  Virchow's  Arch.  60,  S.  301. 

'Oj  Ann.  de  Chim.  et  de  Phys.  [5]  9  (1876), 
S.  350. 
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BBinmen,  welche  bis  auf  einige  wenige  Ander- 
nngen  eine  GeBamtwiederg&be  der  in  den  vor- 
erwähnten Einzel&rbeiten  gewonnenen  Resultate 
ist,  infolge  der  beinahe  vollBtändigeu  Litteratnr- 
angaben  Aber  das  sog.  Fänlniragift  jedoch  be- 
sonderen Wert  besitzt. 

Die  oben  angefahrte  erste  Arbeit  Fannm's 
ans  dem  Jahre  1856  war  die  Veranlassung, 
dafs  verschiedene  dentscbe  Universitäten,  u.  a. 
Marburg  nnd  Manchen,  in  den  folgenden 
Jahren  das  „Studium  der  Infektion 
durch  Fäulnis  und  ihre  Ursachen" 
zum  Gegenstand  ihrer  Preisarbeiten  machten. 
Infolgedessen  brachten  die  Jahre  1856—1869 
eine  Reihe  Untersnchnugen  von  Iloromer, 
Schwenningcr,  MuUer  de  Raison,  Weidenbaum, 
Schmitz,  Petersen,  Schmidt,  v.  Brehm,  Weber, 
Billroth,  Fischer,  welche  auch  in  der  vor- 
erwähnten Abhandlung  von  Pannm  Berflck- 
sicbtigang  gefunden  haben.  Alle  diese  Ar- 
beiten, von  denen  viele  in  den  Jahren  lS6(i  bis 
1869  in  Dorpat  ansgefUhrt  wurden,  führten 
jedoch  im  Grunde  lediglich  znr  Bestätigung 
der  Untersuchungen  Pannm's.  Nene  Gesichts- 
punkte, besonders  in  chemischer  Hinsicht, 
förderten  diese  Arbeiten  darnm  nicht  zu  Tage, 
weil  in  keinem  Falle  eine  Verbindung  von 
bestimmter    Znsammensetznng   isoliert  wurde. 

Erst  nach  den  Untersuchungen  von  Selmi 
brach  sich  die  Ansicht  Bahn,  dafs  die  giftige 
Wirkung  des  sog.  Fäulnisgiftes,  wenigstens 
zum  Teil,  auf  die  Gegenwart  von  Verbindungen 
alkaloid^en  Charakters  zurückzufahren  sei. 

Dafs  gegenwärtig  die  Infektion  durch  Fäulnis- 
produkte nicht  mehr  einzig  auf  Rechnung  des 
Sepsins,  dessen  chemischer  Charakter  aberdies 
so   gut   wie   unbekannt  ist,    gebracht  werden 
darf,  geht  aus  den  Untersuchungen  von  Selmi 
hervor.     Die   zuerst   von  diesem  Forscher  in 
gefanlten    Materien    aufgefundenen    nnd    be-  ,i 
sonders  von  Brieger   ihrer  Eonstitntion    nach  j 
aufgeklärten  Atkaloide  sind  ebenfalls  intensive  i| 
Gifte.     Von  den  durch  Brieger  identi&derteu  l| 
basischen    Fäulnisprodukten     sind     besonders   i 
Nenrin,  Mnscarin  nnd  eine  mit  Äthylendiamin   i 
identische  oder  isomere  Base:  C^H^N^  wegen  { 
ihrer  stark  giftigen  Eigenschaften  zu  erwühneu.  '' 
Brieger    empfiehlt     sogar     die     Bezeichnung  ', 
„Sepsin"  als  allgemeinen  Sammelbegriff  auf  '' 
alle  giftigen  PtomaYne  zu  übertragen,  um  mit  '. 
RQcksicbt  auf  das  historische  Interesse  die  Bei-  j; 
behaltnng  des  Wortes  zu  ermöglichen. 

Weiterhin   läfst   aber   auch   die  inzwischen 


erwiesene  Existenz  giftiger  Eiwcifskdrper  es 
wahrscheinlich  erscheinen,  dafs  auch  im  Fäulnis- 
gift ein  oder  mehrere  derartiger  Toxalbumine 
vorhanden  sind. 

Die  Existenz,  bezw.  Auffindung  der  Ptemaine 
führte  weiterhin  zu  der  Annahme,  dafs  auch 
im  Sepsin  von  Pannm  eine  Base  vorliege  und 
Johü  M.  Wyborn*)  giobt  an,  dasselbe,  wenn 
auch  nur  in  geringer  Mengo,  aus  gefaultem 
Fleische  erhalten  zu  haben.  Der  von  dem- 
selben isolierte  Körper  wurde  durch  Tannin, 
Pikrinsäure  etc.  gefällt  und  nnterschied  sich 
in  seinen  Eigenschaften  von  den  Peptonen. 
Die  betretfende  Untersuchung  ist  jedoch  lücken- 
haft und  nicht  einwnrfsfiei. 

Ein  näheres  Eingeben  auf  diesen  Gegen- 
stand mnfs  hier  mit  Ettlcksicht  anf  die  für 
das  vorliegende  Werk  vorgesehene  Abgrenzung 
um  so  eher  unterbleiben,  als  das  Fäulnis- 
gift in  erster  Linie  das  bakteriologische 
Interesse  in  Anspruch  nimmt. 

Ftoniaine  ans  meuschllehen  Leichen. — 

Von  Selmi  *)  Giannetti  nnd  Corona  ')  u.  A.  wurde 
in  zahlreichen  Fällen  gerichtlich -chemischer 
Untersuch  ungeu  das  Auftreten  von  PtomaYnen 
beobachtet,  welche  alle  allgemeinen  Reaktionen 
der  Alkaloide  gaben  und  von  denen  einige 
in  ihrem  Verhalten  dem  C  o  n  i  i  n ,  andere 
dem  Nicotin  u.  s.  w.  entsprachen.  Die 
Menge  derselben  war  jedoch  stets  eine  so  ge- 
ringe, dafs  eine  nähere  Untersuchung  auf  ihre 
Zusammensetzung  nuausführbar  war.  Trotzdem 
sind  aber  diese  Beobachtungen  als  erste  Bei- 
träge zur  Aufklärung  der  Natur  der  Ptomalne 
von  Bedeutung. 

Brieger*)  gelang  es  später  —  im  Verlauf 
seiner  durch  Jahre  hindurch  fortgesetzten 
Untersuchungen  —  aus  menschlichen  Leichen, 
wie  aus  verschiedenen  Leichenteilen  eine  Reihe 
von  gut  charakterisierten  nnd  bereits  oben 
besprochenen  Ptomalneu :  Cholin,  Neuridin, 
Cadaverin,  Putrescin,  Saprin,  Trimethjlamin, 
Mydalin  nnd  aufser  diesen  noch  einige  andere, 
wie  die  bei  234°  siedende,  auf  S.  Q81  be- 
schriebene Base  zu  isolieren,  für  welch'  letztere 
analytische  Daten  nicht  erhalten  werden 
konnten. 

Berücksichtigt  man,  dafs  in  den  Fäulnis- 
prozefs  des  tierischen  Organismus  aufser  den 
Eiweifsstoffen  möglicherweise  auch  die  Kohlen- 
hydrate und  Fette  eintreten  können,  so  sind 
damit  neue  Faktoren  fflr  weitere  Reaktionen 


')  Chem.  CentralbL  f4]  1  (1869),  S.  289.              1!  *)  .Sugli   alcaloidi  cnd&verici   o  ptomaine   del 

*)  Ptomijne  ed  alosloidi   cadaverici,    Bologna,  II  Selmi"  in  Mem.  Acc.  delle  Scienze  dell' Istituto  di 

1678.  Selmi  a.  Peici,  BoW.  di  Scienze  medicbe  di  11  Bologna  (4j  (1880)  1,  S.  689. 

Bologna,  1877.                                                                    I'  *)  Untersuchungen  über  Ptomaine,  I  und  11, 

Otaitiakl.  AltilsU*.  7b 
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and  demgemäfs  weitere  Verwickelangen  des 
an  sich  komplizierten  Fänlnismechanismus  ge- 
geben. Viele  der  ßrieger'schen  Untersuchungen 
worden  mit  Leichen  von  Personen  ausgeführt, 
die  wohl  infolge  von  Krankheit,  nicht  aber 
an  Infektiouskrankeiten  verstorben  waren. 

Brieger  erstreckte  seine  Untersuchungen  vor- 
zugsweise auf  folgende  Organe:  Eingeweide, 
Lungen,  Herz,  Leber,  Milz  und  Nieren  und 
untersuchte  die  Produkte  nach  3-,  7-,  11-  und 
21-tägigor  Fäulnis.  Brieger  gelangt  neben 
anderen  Resultaten  zu  folgenden  Schlufs- 
folgerungon : 

L  Die  in  faulenden  Leichenteilen  auf- 
tretenden basischen  Produkte  sind  je  nach 
dem  Stadium  der  Fäulnis  verschieden. 

2.  Einige  Ptomaüne  verschwinden  im  weiteren 
Verlauf  der  Fäulnis  wieder,  indem  an  ihrer 
Stelle  neue  entstehen ;  mit  anderen  Worten : 
die  in  den  ersten  Tagen  der  Fäuhiis  gebildeten 
PtomaYne  werden  durch  den  Fäulnisprozefs 
selbst  wieder  zerstört,  und  nach  und  nach 
bilden  sich  andere,  welche  dann  ihrerseits 
ebenfalls  wieder  der  Zerstörung  anheimfallen. 


3.  Einige  Basen,  welche  im  Anfangsstadium 
in  nur  geringer  Menge  auftreten,  nehmen  mit 
dem  Verschwinden  anderer  Ptomaine  zu. 

Ein  ähnliches  Verhalten  zeigen  die  aro- 
matischen Produkte  der  Eiweifsfäulnis. 

Eine  vollständige  Wiedergabe  der  Brieger- 
schen  Ptomaliuuntersuchungen  ist  hier  nicht 
möglich.  Erwähnt  sei  nur  noch,  dafs  ßriegcr 
auch  den  Einflufs  des  Sauerstoffes  auf  die 
Menge  der  sich  bildenden  PtomaYne  unter- 
suchte. Es  ergab  sich,  dafs  die  Menge  der- 
selben zunimmt,  sobald  die  faulende  Materie 
mehrmals   täglich    mit  Luft   geschüttelt  wird. 

Von  besonderer  Bedeutung  für  die  Ent- 
stehung der  PtomaYne  ist  nach  Brieger  endlich 
auch  die  Gegenwart  von  Mikroorganismen. 

In  der  folgenden  Tabelle  sind  nochmals 
alle  oder  fast  alle  PtomaYne  übersichtlich  zu- 
sammengestellt, deren  Zusammensetzung  er- 
mittelt ist.  Die  beobachtete  Reihenfolge  der 
sauerstofffreien  und  sauerstoffhaltigen  Basen 
nach  aufsteigendem  Kohlenstoff-,  bezw.  Stick- 
stoff- und  Sauerstoffgehalt  ergiebt  sich  ohne 
weiteres  aus  der  Tabelle  selbst. 


Tabelle  der  zur  Zeit  bekannten  nnd  analysierten  PtomaTne  (1881—1897). 


Formel 

Namen 

Beobachter 

Vorkommen,  besw.  Knt- 
■tehnnifaherd 

Phyaiologieclie 
Wiriran? 

CH,N 

Methylamin 

Bocklisch 

Häringslake 

Nicht  giftig 

c,n,N 

Dimethylamin 

Brieger 

Ibid.  u. gefaulte  Gelatine 

99               99 

CgH.N 

Trimethylamin 

Dessaigucs 

Gefaulte  Gelatine 

n          n 

C,H,N 

Äthylamin 

Hesse 

Gefaulte  Hefe 

99              99 

C,H„N 

Diäthylamin 

Bocklisch 

Giftige  Würste 

91              99 

C.H„N 

Triäthylamin 

Brieger 

Gefaulter  Stockfisch 

99              99 

C,H,N 

Propylamin 

»1 

Gefaulte  Gelatine 

C,H,,N 

Butylamin 

Gautier  u.  Mourgues 

Leberthran 

Giftig  ? 

C,H„N(?) 

Tetanotoxin 

Brieger 

Tetanus 

Giftig 

C,H„N 

Isoamylamin 

Hesse 

Gefaulte  Bierhefe 

99 

^6^)6^' 

üexylamin 

99 

9»                               99 

99 

C,H„N 

Dihydrolutidin 

Gautier  u.  Mourgues 

Leberthran 

99 

C,H„N 

a-Pheuyläthyl- 
amin  (?) 

Neucki 

Gelatine  mit  Pankreas 

CgH,,N 

Pyridinbase 

Oechsn.  de  Coninck 

Gefaulte  Mollusken 

CgHj^X 

Hydrocol  lidin 

Gautier  u.  Jfctard 

„       Makrelen 

Giftig 

C,H„N 

Parvolin 

59                               99 

99                          99 

t;,oW>.N 

Unbonannt 
(Coridin?) 

Guareschi  u.  Mosso 

Gefaultes  Fibrin 

Giftig 

C,«H,5N 

Pyridinbase 

Oechsn.  de  Coninck 

Gefaulte  Mollusken 

99 

C,oH„N  (?) 

Hydrocoridin 

Griffiths 

Kulturen  d.  Bacterium 
allii 

Giftig 
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ran») 

..... 

Bsohiichtar 

PhriioloBiMilio 
Wirkung 

C„H„Nm 

Unbenaunt 

Deleziuier 

GorichÜ.  ehem.  Unter- 
suchung 

" 

c,a,s. 

Athylidendiatniu(5'; 

Brieger 

GofauUe  Fische 

C.B.N, 

Trimelhylen- 
diamin  (?) 

■' 

Cholera-Bacillus 

" 

C,H,N, 

Putresciu 

Gefaoltos  Fleisch 

Wenig  giftig 

CjHj^Nj 

Cadavcrin 

„ 

T1                             11 

»1             :< 

C.H„N, 

Neuridin 

„ 

Henachlicha  Leichen 

Nicht  giftig 

C,H„K,  m 

Saprin 

GefauUes   Floiscli 

1.         1. 

l-lH,.N, 

Uubenannt 

Morin 

Gegorene  Flüssigkeiten 

11 

CgH,,N, 

Uorlusio 

Gautior 

Lebcrthrau 

C.H,.S,  CO 

Schrcitter 

Im    Fuselöl 

C,.H,.''.P) 

„ 

..          » 

C,.H„S,(?) 

SuBoloxin 

Novy 

Suhweine-Cbolera 

Giftig 

C..fl„N,OT 

Sncolotoxin 

Scbweinitz 

— 

C,H,N, 

Methylguanidin 

lirieger 

GefauUes  Pferdefleisch 

Giftig 

<:,.«„  N, 

Morrbuin 

Gantier  n.  Moargnea 

Leberthran 

Dinroticnm  etc. 

C,oH,,Ng 

Homomorrhuin 

Gantier 

„ 

•^..B..", 

Uubenannt 

Oser 

Prod.d.alkohol.Gämng 

"i, ''..", 

Scombrin 

Gautier  u.  Mourgnes 

Gefaulte  Makrelen 

<:,.H>.N-. 

Kicomorrhuin 

Gautier 

Leberthran 

CijHajN^ 

Aiellin 

Gautier  n,  Mourgues 

„ 

GifUg 

C,H„SO 

Neurin 

Briegor 

GefauUes  Fleisch 

„ 

C,H„KO 

Eczemin 

Griffiths 

Bei  Eczema  im  Harn 

Giftig 

CgHj.NO 

Mjdin 

„ 

Gcfaulte  Leichen 

Nicht  giftig 

C,B„NO, 

^•Amidovalerian- 
sflnre 

E.  u.  H.  Salkowski 

Gofaultea  Eiweifs 

" 

C,H„NO, 

Cholin 

Brieger 

Gefaultos  Fleisch 

Giftig 

CjH.jNOj  (?) 

Unbenaunt 

Griffiths 

Im  Harn  b.Kenchhnsten 

„ 

C,H„KO, 

MydaCoxiD 

Brieger 

GefauUes  Pferdefleisch 

„ 

C',H„!(0, 

Unbenaunt 

„      (1888) 

Tetanus 

Nicht  giftig 

l',H„NO, 

Mytilotoxin 

MytiluB  ßdulis 

Giftig 

C,H„KO, 

GadiuiD 

„ 

Gefaulte  Fische 

„ 

C,H„NO, 

Typhotosin 

Bei  Typhus 

„ 

C,H„NO, 

Unbenannt 

GefauUes  Pferdefleisch 

„ 

C,,U,,NO, 

Sardinin 

Griffitha 

Verdorbene   Sardinen 

., 

C„H„}iO,  (?) 

Pjocjauiu 

Ledderhose 

Im  blauen  Eiter 

Nicht  giftig 

C,H„SO, 

Betain 

Briege.r 

Gefaulte  Fische 

1)         .1 

C,H„KO, 

Mnscarin 

„ 

«                        H 

Giftig 

C,H„NO, 

Morrbuasäure 

Gautier  u.  Mourgues 

Leberthran 

C,H„NO, 

Unbenaunt 

Griffith» 

Im  Harn  bei  Scharlach 

C„H,.NO, 

Erj'sirelin 

„ 

Bei  Erysipel 
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r«nMl 

^za=Ä- 

Wiitm^ 

C„II„N,0, 

MorrboamiD 

■ 
Gaotier 

1 

Gefaolte   Dorsdileber 

'■,•",.>•/>, 
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c)    Eigenscliaften    und    Yerhalten   der 

PtomaVne. 

In  ihren  P^igenschaften  und  Reaktionen 
KJoicliou  die  Ptomaine  den  organischen  Basen 
im  allgemeinen.  Wie  diese  enthalten  sie 
sämtlich  Stickstoff,  einige  aufscrdem  auch 
Sauerstoff. 

Sonstige,  allgemein  gültige  Charaktere  lassen 
sich  kaum  feststellen.  Einige  von  ihnen  sind 
Flüssigkeiten,  andere  feste  Körper;  manche 
sind  nicht  flüchtig,  andere  wieder  sind  mehr 
oder  weniger  flüchtig.  Einige  sind  unver- 
änderlich, andere  hingegen  zersetzen  sich;  einige 
sind  einsäuorige,  andere  zweisäuerige  Basen  etc. 
Viele  PtomaKue  sind  sehr  starke  Basen  und 
bilden  als  solche  gut  krystallisierte  Salze,  bezw. 
ziehen  aus  der  Luft  Kohlensäure  an.  Der 
Geruch  der  Ptomaine  ist  —  besonders  im 
nicht  völlig  reinen  Zustande  —  ein  penetranter, 
nachhaltender.  Manche  besitzen  ausgesprochenen 
Leichongeruch,  andere  hingegen  riechen  an- 
genehm nach  Weifsdorn  (Selmi),  bezw.  Holun- 
der oder  nach  Moschus  ^Gautier).  Über 
die  Löslichkeit  der  PtomaYne  lassen  sich  eben- 


falls keine  allgemein  gültigen  Regeln  fest- 
stellen; der  Mehrzahl  nach  lösen  sie  sich  in 
Äther  und  Chloroform.  Nicht  alle  Ptomaine 
sind  giftig.  Hierzu  ist  zu  bemerken,  dafs 
im  allgemeinen  die  am  stärksten  giftigen 
während  der  ersten  Periode  der  Fäulnis  ent- 
stehen, um  später  infolge  stattfindender  Zer- 
setzung wieder  zu  verschwinden.  Geht  die 
Fäulnis  bei  etwas  höheren  Temperaturgraden 
vor  sich,  so  bilden  sich  überhaupt  keine 
Ptomaine.  So  konnte  Brieger  in  Substanzen, 
die  unter  derartigen  Versuchsbedingungen 
8 — 10-tägiger  Fäulnis  überlassen  worden  waren, 
lediglich  Ammoniak  nachweisen.  Ist  dagegen 
die  Fäulnis  eine  normale,  d.  h.  geht  sie  lang- 
sam und  bei  niedriger  Temperatur  vor  sich, 
so  bilden  sich  auch  immer  giftige  Produkte. 
Hinsichtlich  der  physiologischen  Wirkungs- 
weise der  Ptomaine  sei  nur  das  eine  bemerkt, 
dafs  auf  diesem  Gebiete  eine  nicht  genug  zu 
beklagende  Verwirrung  herrscht:  nicht  nur, 
dafs  oftmals  für  den  Vergleich  der  Wirkung 
Beobachtungen  herangezogen  werden,  welche 
mit  Produkten  erbalten  wurden,  deren  Ent- 
stehung   keine   gleichartigen    Versachsbeding- 
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ungen  zu  Grunde  lagen;  sondern  —  und 
dieser  Umstand  ist  noch  viel  schwerer  wiegend 
—  in  vielen  Fällen  wurden  die  Beobachtungen 
überhaupt  nicht  mit  einheitlichen,  sondern 
mit  unreinen  Substanzen  unbekannter  Zu- 
sammensetzung ausgeführt. 

Ober  die  gärungs-,  bezw.  fäulniswidrige 
Wirkung  einiger  Romaine  liegen  mehrere  Ar- 
beiten von  Oechsner  de  Coninck*)  vor. 

Eiuflurs  des  NShrbodens  anf  die  Natur 
der  PtOmaTne.  —  Die  durch  Bacillen  er- 
zeugten Ptomalne  wechseln  mit  dem  Nähr- 
boden, auf  dem  jene  leben.  So  erzeugen 
dieselben  Bakterien,  welche  im  Fleisch  von 
Säugetieren  die  Bildung  von  Neurin  ver- 
anlassen, in  Fischfleisch  Muscarin:  Basen, 
die  ihrer  Konstitution  nach  verschieden  sind, 
in  ihrer  physiologischen  Wirkung  dagegen 
übereinstimmen  (Brieger). 

Über  den  Ein  flu  fs  von  Temperatur 
und  Licht  auf  die  Bildung  der  Pto- 
maYne  liegt  eine  Arbeit  von  Kijanizyn^) 
vor. 

Bedentnng  der  PtomaYne  für  diegericht- 
licheChemie. — Ähnlichkeit  der  Ptomalne 
mit  den  Tegetabillsehen  Alkaloiden.  — 

Die  Ähnlichkeit  der  FtomaYne  mit  den 
Pflanzenbasen  macht  es  sehr  wahrscheinlich, 
dafs  vor  den  Untersuchungen  Selmis  in  gericht- 
lichen Fällen  PtomaYne  des  öfteren  die  Gegen- 
wart von  vegetabilischen  Alkaloiden  vorge- 
täuscht haben.  Diese  Vermutung  gewinnt  noch 
dadurch  an  Wahrscheinlichkeit,  dafs  in  früheren 
Zeiten  vielen  Chemikern  für  die  Feststellung 
einer  stattgehabten  Vergiftung  der  Umstand 
als  genügend  galt:  aus  den  eventuell  bereits 
in  Fäulnis  übergegangenen  Eingeweiden  eine 
giftige,  alkalisch  reagierende  Substanz  ex- 
trahiert zu  haben,  welche  die  allgemeinen 
Reaktionen  der  Alkaloide  gab.  Ungleich 
schwieriger  gestaltet  sich  die  Entscheidung 
heute,  indem  die  Auffindung  der  Cadaver-Al- 
kaloide  nicht  nur  an  die  Umsicht,  sondern 
auch  an  die  Kenntnis  und  Erfahrung  des 
Oerichtschemikers  bedeutend  höhere  Anforder- 
ungen stellt.  Andererseits  mufs  sich  aber  der 
heutige  Gerichtschemiker  auch  hüten,  in  das 
andere  Extrem  zu  verfallen,  d.  h.  den  Alka- 
loiden vor  den  PtomaYnen  überhaupt  den  Platz 
räumen  zu  lassen  und  beobachtete  Reaktionen 
auf  Rechnung  der  letzteren  zu  setzen,  wo  es 
sich  thatsächlich  um  in  den  Organismus  ein- 
geführte pflanzliche  Alkaloide  handelt.    Sämt- 


liche vegetabilischen  Alkaloide  können  bis  auf 
wenige  Ausnahmen  auf  Grund  ihres  chemischen 
und  physiologischen  Verhaltens  als  solche  charak- 
terisiert und  neben  den  PtomaYnen  erkannt 
werden.  Ein  umsichtiger  und  erfahrener 
Arbeiter  wird  heute  kein  vegetabilisches  Al- 
kaloid  mit  einem  der  bekannten  und  unter- 
suchten Ptomaine  verwechseln,  da  unter  den 
letzteren,  trotz  ihrer  grofsen  Anzahl,  keines 
beobachtet  wurde,  welches  mit  irgend  einer 
Pflanzenbase  in  allen  Punkten  übereinstimmende 
Eigenschaften,  bezw.  Reaktionen  böte. 

Eine  Ausnahme  hiervon  machen  jedoch 
etwaige,  durch  Pilzgifte  (Muscarin),  bezw.  ge- 
wisse, stark  gütig  wirkende  Basen  der  Pyridin- 
und  Hydropyridinreihe  veranlafste  Intoxi- 
kationen, indem  sowohl  Muscarin,  wie  die 
letztgenannten  Basen  auch  unter  den  Fäulnis- 
produkten auftreten.  In  diesen  Fällen  wird 
daher  der  Nachweis  stattgehabter  Vergiftung, 
allein  aus  dem  analytischen  Befunde,  nicht 
nur  sehr  schwierig,  sondern  in  der  Mehrzahl 
der  Fälle  überhaupt  unmöglich  sein. 

Besondere  Vorsicht  bei  Abgabe  des  Gut- 
achtens ist  ferner  in  allen  jenen  Fällen  ge- 
boten, wo  die  Menge  des  aus  den  Leichen- 
teilen extrahierten,  vegetabilischen  Alkaloides 
zu  gering  ist,  um  damit  alle  dasselbe  charak- 
terisierenden, chemischen,  wie  physiologischen 
Reaktionen  auszuführen.  Dasselbe  gilt,  wenn 
das  betreffende  Alkaloid  nicht  völlig  rein, 
sondern  nur  mit  gröfseren  Mengen  von  Pto- 
maYnen oder  Extraktivstoffen  vermischt,  er- 
halten werden  konnte.  In  allen  diesen  Fällen 
wird  es  so  gut  wie  unmöglich,  aus  dem  ana- 
lytischen Befunde  bestimmte  und  vor  allem 
einwurfsfreie  Schlufsfolgerungeu  abzuleiten. 

Ein  anderer,  in  gerichtlich-chemischer  Hin- 
sicht besonders  wichtiger  Umstand  ist  die 
mögliche  Verwechselung  etwa  vorhandener, 
sogenannter  amorpher  Alkaloide,  von  denen 
einige  nur  erst  ungenügend  untersucht  sind, 
mit  den  PtomaYnen.  Die  Möglichkeit  solcher 
Verwechselungen  macht  es",  dem  Gerichts- 
chemiker zur  strengsten  Pflicht,  sich  über  das 
Verhalten  aller  derjenigen  Pflanzen- 
basen, welche  wie  Colchicin,  Del- 
phinin, Cannabin,  Oleandrin,  Pseudo- 
curarin,  Loliin,  die  Hopfenalkaloide 
u.  a.  nur  im  amorphen  Zustande  be- 
kannt sind,  mit  absolut  reinen  Pro- 
dukten zu  orientieren  (Guareschi). 
Eine  vielleicht  nicht  ganz  unerwünschte  Illustra- 
tion zu  dem  Gesagten  bietet  der  folgende 
Fall:  ßrouardel,  Ogier  und  Pouchet  isolierten 


*)  See.  de  Biologie,  1891. 


1      »)  Vratch,  1891,  No.  26. 
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anläflBlicb  einer  gericbtlich-cbemiscben  Unter- 
suchung eine  basische  Verbindung,  welche  in 
allen  ihren  Reaktionen  volle  Gbereinstimmung 
mit  Colchicin  zeigte,  auf  dessen  Gegenwart 
aufserdem  auch  die  beobachteten  Vergiftungs- 
symptome  und  der  Sektionsbefund  hinzudeuten 
schienen.  Trotzdem  erachteten  die  genannten 
Autoren  diese  Resultate  als  far  den  Identitäts- 
nachweis nicht  genügend,  da  die  Möglich- 
keit gegeben  sei,  dafs  in  der  Folge 
zur  Zeit  noch  unbekannte  Ptomaifne 
aufgefunden  werden  würden,  welche 
in  ihren  chemischen  Reaktionen  dem 
Colchicin  gleichen.  Die  von  dem  An- 
geklagten geforderte  und  von  Schützenberger 
uud  Yulpian  ausgeführte  Gegeuexpertise  be- 
stätigte einesteils  die  Resultate  der  ersten 
Untersuchung,  aufserdem  gelang  es  aber  auch 
den  letztgenannten  Experten,  bei  der  ver- 
gleichenden Untersuchung  zweier  Leichen,  bei 
denen  die  Möglichkeit  einer  Vergiftung  durch 
Colchicin  ausgeschlossen  war,  aus  einer  der- 
selben ein  Ptomaifn  zu  isolieren,  welches  in 
seinen  Reaktionen  mit  der  aus  den  ver- 
dächtigen Orgauen  isolierten  Base  überein- 
stimmte, aufserdem  aber  auch  ein  sehr  ähn- 
liches, wenn  nicht  das  gleiche  Ver- 
halten („des  reactions  tr^s-analogues 
sinon  ideutiques^')  wie  Colchicin  zeigte. 
Die  Folge  dieser  Befunde  war  die  Freisprechung 
des  betreffenden  Angeklagten.^)  Hätte  man 
jedoch  damals  schon  die  Untersuchung  Zeisels 
über  das  Colchicin  gekannt,  so  würde  viel- 
leicht auch  das  Endresultat  dieser  forensen 
Untersuchung  ein  anderes  gewesen  sein. 

Bei  Berücksichtigung  der  Untersuchungen 
von  Selmi  und  von  Gautier,  wie  auch  der 
sonstigen,  seit  1883  über  diesen  Gegenstand 
bekannt  gewordeneu  Arbeiten  ist  eine  Ver- 
wechselung vegetabilischer  Basen  mit  den 
Leicbenalkaloiden    so   gut  wie  ausgeschlossen. 

Umso  mehr  ist  es  zu  beklagen,  wenn  trotz- 
dem bei  gerichtlich-chemischen  Untersuchungen, 
welche  sich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  nur 
auf  minimale  Mengen  Substanz  erstrecken, 
ohne  jegliche  analytischen  Belege,  lediglich 
auf  Grund  einiger  weniger  und  überdies  oft 
zweifelhafter  Farbenreaktiouen  leichthin  die 
Existenz  mit  gewissen  Alkaloiden  reaktions- 
ideutischer  Ptomal'ne  gefolgert  wird. 


Dafs  bei  forensen  Untersnchangen  eine 
Verwechselang  von  Cadaverbasen  mit  vege- 
tabilischen Alkaloiden  kaum  mehr  anzunehmen 
ist,  haben  besonders  die  auf  Veranlassung  der 
„Commissione  Italiana  per  Taccer- 
tamento  dei  reati  di  venificio^*) 
ausgeführten  Untersuchungen  dargethan.  Hier- 
zu kommt  noch,  dafs  die  Menge  der  er- 
haltenen Fäulnis-Alkaloide  selbst  bei  Ver- 
arbeitung grofser  Quantitäten  Contenta  stets 
eine  nur  geringe  ist  und  dafs  dieselben  aufser- 
dem während  der  Fäulnis  oft  noch  mehr  ab- 
nehmen, bezw.  ganz  verschwinden. 

Anlafs  zu  Verwechselungen  gab  in  erster  Linie 
der  Umstand,  dafs  infolge  Verwendung  un- 
gereinigter Ptomalne  sehr  oft  Reaktionen 
beobachtet  wurden,  welche  grofse  Ähnlichkeit 
mit  denen  bekannter  Alkaloide  oder  anderer 
vegetabilischer  Gifte  zeigten.  Solcherart  kamen 
Ptomafne  zur  Beobachtung,  welche  in  ihrem 
Verhalten  dem  Coniin  (Otto,  Selmi),  Nicotin,*) 
Strychnin  (Selmi,  1880 ;  White,  1890),  Atropin 
und  Hyoscyamin  (Zuelzer  und  Sonnenschein), 
Delphinin,  Colchicin,^)  Digitalin  und  Veratrin 
entsprachen.  Giacomelli^)  berichtet  über  ein 
PtomaYn,  welches  die  Haupteigenschaften  des 
Pikrotoxins  besafs.  Ein  anderes  PtomaYn  zeigte 
curareähnliche  Eigenschaften. 

Eine  in  der  Krystallform  an  Harnstoff  er- 
innernde Verbindung  wurde  von  Harkawy  er- 
halten und  von  ihm  als  Ptomacurarin 
bezeichnet.  Ober  die  Natur  dieses  Körpers 
ist  nichts  bekannt.  V.  Meyer  extrahierte  aus 
verdächtigem  Bier  eine  Substanz,  welche  nach 
den  Beobachtungen  von  Hermann  in  ihren 
Wirkungen  grofse  Ähnlichkeit  mit  Curare 
zeigte.  Dieselbe  Substanz  wurde  auch  im 
alkoholischen  Extrakt  von  gutem  Münchener 
Bier  wiedergefunden.  •) 

Auf  diese  Ähnlichkeit  in  der  Wirkung  mit 
gewissen  bekannten  Pflanzenalkaloiden  beziehen 
sich  auch  die  nebenbei  bemerkt  unrichtigen 
Bezeichnungen:  Ptomacurarin,  Ptom- 
atropin,  Ptomamorphin,Ptomadigi- 
talin  etc.  für  diese,  ihrer  Natur  nach  noch 
völlig  unbekannten  und  sicherlich  auch  noch 
unreinen  Ptomaine.  Näheres  über  diese  Fäul- 
nisprodukte s.  bei  Kobert,  Kompendium 
der  praktischen  Toxikologie,  Stuttgart, 
1887;    woselbst   auch    eine    kurze   allgemeine 


*)  Linossier,  Les  Ptomaines  et  les  Leucomaines 
au  point  de  vue  de  la  medecine  I6gale.  Paris, 
1886. 

*)  Relazione  delle  esperienze  fatte  nel  labora- 
torio  speciale  della  Commissione  della  R.  Uni- 
versita di  Roma  suUe  cosidette  ptomaine  in  ri- 
guardo  delle  perizie  tossicologiche,  Koma,  1885 
und  Gazz.  Chim.  Ital.  18  (1883),  S.  431. 


»)  Wolckenhaar,  Arch.  der  Pharm.  221  (1883), 
S.  406. 

*)  Baumert,  Arch.  der  Pharm.  225  (1887J, 
S.  911. 

^)  Lo  Sperimentale,  oct.  1883. 

*}  8.  Guareschi  und  Mosso,  Les  ptomaines  etc., 
S.  42. 
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Übersicht  der  PtomaYne  gegeben  ist;  sowie 
bei  Vaughan  und  Novy,  Ptomaines,  Leuco- 
maines  and  Bacterial  Proteids, 
S.  174—184. 

P.  Spica^)  isolierte  gelegentlich  einer  ge- 
richtlich-chemischen Untersuchung  aus  Con- 
tentis,  welche  weder  Atropin,  noch  Veratrin 
enthielten,  eine  Substanz,  die  trotzdem  die 
Vitali'sche  Atropin reaktion  gab;  wodurch  die 
frühere  Annahme,  dafs  diese  Reaktion  von 
keinem  bekannten  PtomaYn  geteilt  wird,  eben- 
falls hinfällig  geworden  ist. 

White  ^)  fand  in  vergifteten  Nahrungsmitteln 
eine  amorphe  Substanz,  die  mit  Kaliumdichromat 
und  Schwefelsäure  die  bekannte  Reaktion  des 
Strychnins,  bezw.  Gurarins  gab,  im  übrigen 
aber  keine  Ähnlichkeit  mit  den  beiden  ge- 
nannten Alkaloiden  erkennen  liefs.  Platin- 
chlorid erzeugte  einen  krystallinischen  Nieder- 
schlag. 

Yermeintliche  Speclalreabtionen  auf 

Ptomaine. 

Die  früher  angenommene  Existenz  charakte- 
ristischer Reaktionen,  mit  Hilfe  welcher  es 
möglich  sei,  die  Ptomaine  mit  Sicherheit  von 
den  vegetabilischen  Alkaloiden  zu  unterscheiden, 
ist  durch  die  Untersuchungen  der  letzten  Jahre 
widerlegt  worden :  Es  giebt  weder  ein  all- 
gemeines Ptomainreagens  noch  eine  solche 
Reaktion. 

Nach  Brouardel  und  Boutmy*)  veranlassen 
die  Ptomaine  auf  Zusatz  von  Ferricyankalium 
und  Eisenchlorid  zu  der  neutralen  oder 
schwach  saueren  Lösung  ihrer  Salze  augen- 
blicklich die  Bildung  von  Berliner  Blau,  während 
fast  sämtliche  giftigen  vegetabilischen  Alkaloide 
keine  Blaufärbung  erzeugen  sollen.  Diese 
Reaktion  war  schon  früher  von  Selmi^)  be- 
obachtet worden.  Die  Annahme  Brouardel's 
und  Boutmy*s:  dafs  dieselbe  für  Ptomaine 
allein  charakteristisch  sei,  ist  jedoch  später 
von  Gautier  ^),  Beckurts®}  und  besonders  von 
P.  Spica '')  widerlegt  worden ,  indem  diese 
Autoren  den  Nachweis  führten,  dafs  diese  Re- 
aktion auch  sehr  vielen  vegetabilischen  Alka- 
loiden eigen  ist.  Ferner  beobachtete  Tanret  ®) 
dafs  die  gleiche  Reaktion  aufser  von  Physo- 
stigmin,  Hyoscyamin,  Ergotinin  und  dem  amor- 
phen Digitalin  auch  von  einigen,  aus  Peptonen 


isolierton  Basen  und  zwar  fast  augenblicklich 
verursacht  wird. 

Weiterhin  wies  Gautier*)  nach,  dafs  selbst 
einige  künstliche  Basen :  Anilin,  Methylamin, 
Para-Toluidin,  Diphenylamin,  Naphtylamin, 
Pyridin,  Collidin,  Hydrocollidin,  Isodipyridin, 
Acetonamin,  Diallylendiamin  gegen  Ferricyan- 
kalium sich  wie  die  Ptomaine  verhalten. 

Brieger,  welcher  beobachtete,  dafs  bei  Ver- 
wendung reiner  Ptomaine  die  Reaktion  von 
Brouardel  und  Boutmy  überhaupt  ausbleibt, 
führt  das  Auftreten  derselben  auf  die  Gegen- 
wart von  Peptonen  zurück.  Hierfür  spricht 
auch  der  Umstand,  dafs  Brouardel  und  Boutmy, 
wie  so  manche  andere  Beobachter,  ihre  Ver- 
suche lediglich  mit  sirupösen  Extrakten  aus- 
führten. 

Ebenso  ist  unserer  Ansicht  nach  die  von 
Brouardel  und  Boutmy^®)  als  für  die  Ptomaine 
allein  charakteristisch  angegebene  Reduktion 
von  Bromsilber,  durch  welche  die  Unterscheidung 
von  den  eigentlichen  vegetabilischen  Alkaloiden 
möglich  sein  soll,  ohne  jeden  wissenschaft- 
lichen Wert,  Untersuchungen,  welche  wie 
diese,  lediglich  mit  unreinen  Substanzen  aus- 
geführt wurden,  und  damit  jeder  wissenschaft- 
lichen Genauigkeit  entbehren,  lösen  keine 
Fragen    und   vermehren   nur  die  Verwirrung. 

Trottarelli  ^  ^)  untersuchte  das  Verhalten  der 
Ptomaine  gegen  verschiedene  Reageutien.  Die 
betreffenden  Reaktionen  mögen  einen  gewissen 
Wert  für  die  von  dem  genannten  Autor  iso- 
lierten Ptomaine  haben;  für  die  allgemeine 
Unterscheidung  sind  aber  auch  diese  Reaktionen 
sicherlich  nicht  verwendbar. 

Reaktion  von  H.  Wefers  Bettluk  und 

W.  J.  Tan  Dissel.  —  Diese  auf  der  Bildung 
von  Berliner  Blau  beruhende  Reaktion  er- 
möglicht nach  den  genannten  Beobachtern  mit 
Sicherheit  die  Unterscheidung  der  Ptomaine 
von  den  vegetabilischen  Alkaloiden,  indem  von 
diesen  letzteren  lediglich  (?)  das  Morphin  die- 
selbe mit  jenen  teilen  soll. 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  wird  die 
Lösung  von  ca.  1,0  mg  des  Ptomains  in 
1  Tropfen  1-proz.  Salzsäure  mit  l  Tropfen  einer 
Reagensflüssigkeit  versetzt,  welche  man  durch 
Auflösen  von  2,0  g  krystallisiertcm  Eisenchlorid 
in  2cc  1-proz.  Salzsäure,  Verdünnen  auf  lOOcc 
und    Zugabe    von   0,5  g    Chromsäure    erhält. 


»)  Atti  deir  Ist.  Veneto,  1890. 

•)  B.  B.  M  (1890),  Ref.  S.  694. 

*)  Ann.  d'bygiene  publ.  et  de  med.  16gale  [3]  4 
(18801,  S.  335. 

^)  Sülle  ptomaine  o  alcaloidi  cadaverici,  Bologna, 
1878,  S.  11. 

*)  Hon.  Scient.  28  (1881),  S.  572. 


0)  Arch.  der  Pharm.  220  (1882),  S.  104. 

')  Gazz.  Chim.  Ital.  1881. 

8)  Corapt.  Rend.  1881. 

»)  Bull,  de  l'Acc.  de  med.  10. 
10)  Bull,  de  TAcc.  de  med.  [2]  10,  S.  770;  Mon. 
Scient.  14  (1872),  S.  732. 
1»)  Ann.  Univ.  di  Med.  247  (1879). 
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Ist  ein  Ptomaiu,  bezw.  Morphin  (!)  zngegen, 
80  entsteht  in  dieser  Flüssigkeit,  trotz  der 
Gegenwart  der  stark  oxydierend  wirkenden 
Cbromaäure,  anf  Zusatz  von  Ferricyankalium 
eine  blaue  Ffirbnng  von  Berliner  Blan.') 

Briegcr  bat  jedoch  nachgenieseu,  6ak  auch 
diese  Reaktion  nicht  allen  der  von  Demselben 
isolierten  reinen  Ptomaine  eigeDtamlich  ist. 

Ana  allen  diesen  Beobachtungen  geht  so- 
nach hervor,  dafs  gegenwärtig  ein  specifisches 
Reagens  anf  Ptomame  noch  fehlt  und  femer, 
dafs  auch  das  Verhalten  derselben  im  reinen 
Zustande  gegen  die  allgemeinen  Alkaloid- 
reagentien  ein  von  Fall  zn  Fall  wechselndes 
ist,  welch'  letzterer  Umstand  sich  ohne  weiteres 
ans  dem  differenten  chemischen  Charakter  der 
einzelnen  PtomaVne  erklärt.  Beispiele  hierfQr 
bieten  n.  a.  die  im  Verhalten  von  Nenriu 
und  Cbolin  (s.  S.  569)  oder  von  Putroscin, 
Cadaverin  und  Gerontin  n.  s.  w.  sich  be- 
merkbar machenden  Unterschiede. 

Nach  Brieger  giebt  von  allen  allgemeinen 
Alkaloidreagentien  lediglich  Pbospbomolybdän- 
säare  mit  sämtlichen  Ptomainen  Fällungen, 
worauf  aber  Brieger  selbst  keinen  besonderen 
Wert  legt,  indem  dieses  Reagens  auch  in  den 
Lösungen  sämtlicher  Alkalqide  und  mit  der 
Mehrzahl  der  Ammonium  Verbindungen  Nieder- 
schläge erzengt. 

Elnflafs  der  Ptomalne  aaf  die  Farben- 
reaktionen derPflanzenalkaloIde  bei  ge- 
rlchtlieli-clieniisclien    Untersnchnnf^en. 

Aus  den  diesbez.  Untersuchungen  von  Tamba*) 
geht  hervor,  dafs  die  Spccialreaktionen  der 
vegetabilischen  Alkaloido  nur  in  gewissen,  ver- 
einzelten Fällen  durch  die  Gegenwart  von 
Ptomainen  beeinträchtigt  werden.  In  der 
Mehrzahl  der  Fälle  sind  dieselben  dagegen 
ohne  schädlichen  Einflofs.  So  z.  B.  erleidet 
nach  Tamba  die  für  Strychnia  charakteristische 
blan-violette  Färbung,  wie  sie  beim  Behandeln 
der  Base  mit  Schwefelsäure  und  Kaliumdi- 
chromat  auftritt,  durch  mitvorhandene  Pto- 
malne  keine  oder  doch  nur  eine  unbedeutende 
Beeinflussung.  Eine  der  betreffenden  Arbeit 
beigegebene  Obersicht  enthält  die  mit  den 
wichtigsten  Alkatoiden  in  Gegenwart  von 
Ptomainen  beobachteten  Reaktionen, 

Trennung  der  Ptomalne  von  den  Tege- 
tabiÜBctien  Alkalolden.  —  Nach  Tamba 
gelingt    die   Trennung   anf   Grund    der    ver- 


schiedenen Löslichkeit  der  Oxalate  der  be- 
treffenden Basen  in  Äther.  Versetzt  man  die 
ätherische  Lösung  des  Basen  geroisch  es  mit 
ätherischer  Oxalsäiirelösnng,  so  sollen  nach 
Tamba  lediglich  die  Oxalate  vorhandener  Al- 
kaloide  gefällt  werden,  diejenigen  der  Ptomalno 
hingegen  in  Lösung  bleiben.  Die  allgemeine 
Anwendbarkeit  dieser  Trennnugsmethode  ist 
jedoch  illnsorischgeworden,  nachdem  BockÜBcb') 
den  Nachweis  geführt  bat,  dafs  auch  Cadaverin- 
oxalat  in  Äther  unlöslich  ist. 

d)  Entstehang  der  PtomaTne. 

Die  Ptomaine  scheinen  vorzugsweise  aus 
der  Einwirkung  geformter  Fermente  auf  die 
Baustoffe    des   tierischen   Organismus   hervor- 

zugehen . 

Gantier   betrachtet  sämtliche,  im  animaten 
Organismas  auftretenden  Basen   als  Produkte 
der  Zellenthätigkeit ;  trennt  dieselben  jedoch  in 
Ptomaine  and  LenkomaTne,  indem  er  anter 
letzterer  Bezeichnung  alle  diejenigen  basischen 
Verbindungen  zusammenfafst,  welche  Produkte 
der   gesunden,  normal  fanktioniereuden  Zelle 
sind,  während  er  als  PtomaTne   die  basiseben 
1  Stoffwechsel  Produkte  von  aufsen  in  den  Organis- 
I  mns  gelangter  Fremdzellen  — -  Mikroben  —  be- 
I  zeichnet.    Letzterer  Auffassung  gemäfs  gelangt 
I  daher  dieser  bekannte  französische  Chemiker 
I  zu  dem  Schlüsse :  „pas  de  ptomaines  saus 
m  icrobes".    Hierzu  ist  jedoch  zu  bemerken, 
dafs  es  noch  völlig  unentschieden  ist,  ob  sämt- 
liche,  als  Begleiterscbeiunngcn  pathologischer 
Prozesse    auftretenden    Basen    ausschliefslich 
Stoffwechseiprodukte  von  Mikroben  sind,  oder 
aber,  ob  dieselben  nicht   auch  in  den  Zellen 
dos   erkrankten   Organismus  selbst   entstehen. 
Guareschi    vertritt    die  Ansicht,    dafs    an  der 
Bildung   der  Leukomaine,   wie  der  Ptomaine 
neben   den    Phagocyten   besonders    auch    die 
weifsen  Blutkörperchen  (Leucocyten)  beteiligt 
sind. 

Thatsäcblich   läfst   sich  zwischen  den  Leu- 
komalnen  und  Ptomainen  irgend  welcher  durch- 
greifende Unterschied  nicht  nachweisen;  diese 
.  wie  jene    sind  Produkte    der  Zellenthätigkeit 
und  erscheint  es  deshalb  richtiger,  alle  diese 
basischen    Verbindungen    unter    der    gemein- 
samen Grnppenbezeichnuog ;  „Animalische 
;  Basen  oder  Alkaloide"  zu  vereinigen. 
Manche   der   hierher  gehörigen  Basen  finden 
sich    überdies    auch    im    Pflanzenreiche    vor 
'  (Guareschi), 


Nieuw  TüdBchr.    voor 
.  17  (1884),  Ref.  S.  379 


j       -)  Arcb.    der   Pharm.  ii&  (1887),   S.  408   und 
I  Ann.  di  Chim.  e  di  FarmacoL  6,  9.  36a 
\       *)  B.B.  20  (1887),  a  1441. 
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DaTs  die  Ptomatue  aus  der  Zersetzung  der 
Eiweifsstoffe  hervorgehen,  war  schon  vor  doü 
ÜDtersDchaDgeD  von  Selmi  and  Gautier  (a.  S.  555) 
anfser  Zweifel  fteatellt  worden.  Gautier  führte 
weiterhin  im  Jahre  1881  den  Nachweis,  dafs  sich 
unter  dem  Einflufs  der  Fermente  und  der  lebens- 
tlifttigen  Gewebe  Alkaloide  auf  Kosteu  der 
Froteinstoffe  bilden.  Dafa  ferner  auch  Bakterien 
Ptomaine  zu  erzeugen  vermögen,  geht  daraus 
hervor,  dafs  solche  aus  den  Reinkulturen  aller 
bekannten  Bakterien  und  besonders  auch  aus 
denjeüigen  der  pathogenen  Bakterien  extra- 
hiert werden  konnten. 

Einige  Ptomaine  können  auch  als  sekundäre 
Umwandln ngsprodnkte  aus  anderen  Ptomalneu 
w&hreod  des  Fäulnisprozesaes  entstehen;  ao 
z.  B.  zerfällt  Cboliu  während  der  Fäulnis 
leicht  in  Trimethylamin  und  Essigsäure;  und 
ähnlich  geht  Neurin  wahrscheinlich  dnrch 
Wasserabspaltung  aus  dem  Cholin  hervor: 
CjH,jNO,  ~  H,0  =  C^HijNO. 

Durch  welche  Agenlien  diese  Umwundluag 
während  des  Fäolniaprozessea  bewirkt  wird, 
ist  jedoch  zur  Zeit  noch  nicht  aufgeklärt. 
Entspricht  obige  Annahme  den  Tbatsacben, 
BO  erklärt  sich  damit  auch  der  Umatand,  dafa 
bei  der  Zersetzung  der  Lecithine  zuerst  Cholin 
und  später  erst  Neurin  auftritt. 

Der  experimentelle  Beweis  dieser  Um-  ' 
Wandlung  hat  noch  nicht  erbracht  werden 
können.  Brieger  ist  es  nicht  gelungen,  Cholin 
durch  Fänlnia  in  Neurin  überzuführen.  Cholin 
wird  selbst  in  höhereu  Temperatnvgraden  durch 
den  Fänlnisprozefa  nur  sehr  laugsam  und  dann 
immer  nur  unter  Bildung  von  Trimethylamin 
zersetzt.  Nach  E.  Schmidt  geht  Cholin  in  . 
wässeriger  Lösung  selbst  nach  viermonatlichem 
Anfbewahren  nicht  in  Neurin  ober.  Dagegen 
scheint  seine  Oberfahrang  in  Neurin  unter 
Umständen  durch  Digestion  mit  Ileuinfusnm 
ZQ  gelingen ;  aber  auch  hiermit  nicht  immer, 
indem  bei  anderen  Veranchen  das  Cholin  wohl 
verschwand,  an  seiner  Stelle  aber  nur  Ämmo-  | 
niak  auftrat.  Auch  in  den  mit  Cholinlactat 
versetzten  Kulturen  des  Heubacillus  konnte 
E.  Schmidt')  kein  Neurin,  sondern  nur  Tri- 
metfaylamin   nachweisen. 

Wennschon  die  Erfahrung  gelehrt  hat,  dafs 
verschiedene,  ja  selbst  viele  Ptomaine  StofT- 
wechselprodukte  von  Bakterien  sind,  so  sind 
damit  noch  nicht,  die  inneren  Ursachen  ihrer 
Entstehung  aufgeklärt,  da  die  Bakterien  dabei 
in  verschiedener  Weise  beteiligt  sein  können. 
Entweder  zersetzen  dieselben  die  Eiweifs- 
körper   derart,   dafs   aus    diesen   unmittelbar 


Ptomaine  entstehen,  oder  aber  sie  treten  erst 
mit  den  Spaltungsprodukten  der  Eiwcifskürpor 
in  Wechselwirkung,  indem  sie  diese  durch  in 
ihrem  Organismus  sich  vollziehende  synthetische 
Prozesse  in  Ptomaine  überführen.  Diese 
Verhältnisse  werden  dann  eintreten  können, 
wenn  der  Bacillus  auf  einem  einheitlichen  Ei- 
weifskÖr])er,  bezw.  auf  einem  ausachliefslich 
EiweirsatofTe  enthaltenden  Nährboden  zur  Ent- 
wickeluDg  kommt.  Da  aber  selbst  kompliziert 
zusammengesetzte  Ptomaine  auch  im  Harn  bei 
Infektionskiankheilen  auftreten,  so  fragt  es 
sich:  ist  die  Entstebong  der  Ptomaine  auch 
in  diesen  Fällen  auf  die  Zersetzung  der  Ei- 
weifsstofTo  durch  die  Bakterien  in  der  vor- 
erwähnten Weise  zurückzuführen,  oder  aber, 
können  dieselben  nicht  etwa  auch  durch  im 
Organismus  der  Bakterien  vor  sich  gehende 
synthetische  Prozesse  aus  den  Zerfallsprodukten 
der  Gewebe  entstehen? 

Hierzu  ist  jedoch  zu  bemerken,  dafs  es 
durch  die  gewöhnlich  angewandten  .\gentien 
bisher  noch  nicht  gelungen  ist,  die  Eiweifs- 
stoffe  in  irgend  eine  alkaloidale,  mit  den 
natürlichen  Ptomainen  identische  Verbindung 
überzuführen.  Während  Guanidin,  HamstoCT 
n.  a.  aus  den  Eiweifsstoffen  erhalten  worden 
sind,  ist  die  Gewinnung  irgendwie  komplizierter 
konstituierter  Basen,  besonders  solcher  mit 
geschlossener  Kette,  zur  Zeit  ein  noch  unge- 
löstes Problem. 

Einige  Abkömmlinge  von  Eiwoifskörpern 
zerfallen  durch  tiefgreifende  Hydratation  glatt- 
auf  in  eine  Base  und  in  eine  Säure.  So  zer- 
fällt Chitin  beim  Kochen  mit  Salzsäure  iu 
Glykosamin,  Essigsäure  und  Kohlen- 
säure: 

C,jHa^N,Og  -|-5H,0  =  2CaH(jN0g 

Ckliin  OlTtmisln 

+  CsH^O,  4-  COa. 

Das  Glykosamin  wurde  jedoch  bisher  noch 
nicht  nnter  den  Ptomaiuen  angetroffen. 

Die  Entstehung  der  zahlreichen  Ptomaine 
aus  den  Eiweifsstoffen  ist  zur  Zeit  noch  un- 
aufgeklärt und  wird  es  auch  bleiben,  solange 
die  wahre  Natur  dieser  letzteren  nicht  näher 
erforscht  ist. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Nencki  ent- 
halten die  Eiweifsstoffe  drei  aromatische  Kerne, 
welche  den  folgenden  drei  Säuren  entsprechen : 

1.  Pbenyl-a-Amidopropionsänre: 
C^Hj  .  CHj  .  CH  .  NH,  .  COOII; 


>)  Aroh.  der  Pbarm.  28»  (1891),  8.467. 
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%  para-OxjpheDjl-a-Amidopropion- 
säare  /Tyrosin): 


/ 


OH   (1; 


Cn,.CH.Nn,.COOH  (4); 

3.  Hkatolamidoessigsäare: 

C.CIf, 
C^II^/^  /^' '  CH .  NH,  .  COOH ; 
Mi 

welche,  indem  durch  anaerobe  Fäulnis  sämt- 
liche Amidogruppen  in  Form  von  Ammoniak 
abgeKpalten  werden,  weiter  in  die  drei  Säuren: 
Phonyl Propionsäure,  para-Oxyphenyl- 
propionsäure  (Hydro-para-Cumar- 
säure)  und  Skatolessigsäure  über- 
geben. 

Aufser  diesen  drei  Säuren  erhielt  Neucki ') 
bei  Verwendung  anaerober  Fänluiserreger  als 
Spaltungsprodukte  der  Eiweifskörper:  Peptone, 
Leucin  und  Basen,  welche  jedoch  noch 
nicht  näher  untersucht  worden  sind. 

Basische  Verbindungen  wurden  ferner  von 
Selitrenny*)  aus  den  Gelatinekulturen  des 
Bacillus  liquefaciens  isoliert,  aber 
ebenfalls  nicht  näher  untersucht. 

Manche  PtomaYne  lassen  sich  als  Oxydations- 
produkte einfacher  konstituierter  Basen  auf- 
fassen und  gehen  möglicherweise  auch  derartig 
aus  solchen  hervor.  So  wäre  es  wohl  denk- 
bar, dafs  das  als  Ptomaln  vorkommende  Tetra- 
mothylendiamin  durch  Oxydation  aus  Athylamiu 
entsteht: 


CH.,.CII^.NlIa 


CIIa.rila.Nllj 


-fo  =  n,o-[- 


CHj.CH^.NH 


2 


CIIg.CHg.NHg. 


i! 


Dafs  ähnliche  Vorgänge  auch  durch  den 
Bacillus  selbst  —  sobald  der  Nährboden  sich 
dazu  eignet  —  veranlafst  werden  können,  ist 
experimentell  erwiesen:  dieselben  Bakterien, 
welche  im  Fleisch  der  Säugetiere  Cholin  und 
Neurin  erzeugen,  geben  im  Fischfleisch  zur 
Bildung  von  Muscarin  Veranlassung;  die 
zwischen  diesen  drei  Basen  bestehenden  Be- 
ziehungen   sind    auf  S.  570   erörtert   worden. 

Alle  bisher  über  die  Bildung  der  Ptomaine 
aufgestellten  Hypothesen  helfen  jedoch  trotz 
alledem  nicht  über  die  Thatsache  hinweg, 
dafs  die  Entstehung  dieser  Körper  zur  Zeit 
noch  so  gut  wie  völlig  unaufgeklärt  ist. 

Ja,  es  steht  selbst  noch  nicht  mit  Sicher- 
heit   fest,     ob  sämtliche  Ptomaine   als   Stoff- 


wechselprodokte  von  Bakterien  anfzoCassen 
sind;  es  liegt  im  Gegenteil  die  Wahrschein- 
lichkeit sehr  nahe,  das  nnter  gegebenen  Be- 
dingungen aoch  die  im  Pflanzen-,  wie  Tierreich 
weit  verbreiteten,  nicht  geformten  Fermente 
oder  Diastasen  an  der  Bildung  der  Ptomaine 
stark  beteiligt  sind.  Es  ist  erwiesen,  dafs 
derartige  Fermente  (wie  Diastase,  Pankreatin, 
Invertin,  Pepsin,  Papaln  n.  a.)  in  organischen 
Substanzen  gleichfalls  tiefgreifende  Zersetzungen 
veranlassen  können. 

Aufser  diesen,  auf  bakterieller,  bezw.  dia- 
statischer Wirkung  beruhenden  Blldnngsweisen 
ist  aber  ferner  noch  die  Möglichkeit  gegeben, 
dafs  in  dem  Organismus  infolge  bestehender, 
bezw.  durch  vorhandene  Bakterien  geschaffener 
abnormer  Verhältnisse  chemische  Vorgänge 
sich  abspielen,  als  deren  Produkte  dann  — 
unabhängig  von  den  vorhandenen  Bakterien 
—  die  Romaine  entstehen.  Hierfür  spricht 
besonders  der  Umstand,  dafs  Ptomaine  auch 
bei  Krankheiten  auftreten,  welche,  wie  bei- 
spielsweise Erysipel,  nicht  durch  Bakterien 
erzeugt  werden. 

Sicher  darf  angenommen  werden,  dafs  nicht 
sämtliche  PtomaYne,  bezw.  LeukomaYne  bakte- 
riellen Ursprunges  sind.  Gleichwie  selbst  stark 
giftige  Alkaloide  (Aconitin)  Produkte  der 
normal  funktionierenden  Pflanzenzelle  sind,  so 
wird  auch  die  tierische  Zelle  unter  bestimmten 
Bedingungen  derartige  giftige  Produkte  er- 
zeugen können.  Die  Untersuchungen  von 
Selmi  und  von  Gautier  selbst  berechtigen  so- 
gar zu  der  Annahme,  dafs  jede  in  lebhafter 
Assimilation  und  Reproduktion  begriffene 
tierische  Zelle,  wie  die  vegetabilische  Zelle, 
auch  Alkaloide  und  zwar  selbst  solche  mit 
komplizierter  Konstitution  erzeugt.  Demgemäfs 
erscheint  auch  der  von  Gautier  aufgestellte 
Satz:  „pas  de  ptomaines  sans  microbes^  nicht 
einwurfsfrei  (Guareschi).  Mit  der  Annahme, 
dafs  die  Ptomaine  Stoffwechselprodukte  der 
Bakterien  sind,  ist  allein  noch  nichts  ge- 
wonnen. Der  eigentliche  Mechanismus  ihrer 
Entstehung  bleibt  deshalb  doch  noch  unauf- 
geklärt ! 

Es  steht  zu  vermuten,  dafs  sich  im  tierischen 
Organismus  ganz  ähnliche  synthetische  Pro- 
zesse vollziehen,  wie  solche  wahrscheinlich 
auch  in  der  Pflanzenzelle  stattfinden.  So  ent- 
steht aus  Formaldehyd  in  Gegenwart  von 
Chlorammonium  oder  anderen  Ammonium- 
salzen schon  in  der  Kälte  unter  Entwickelung 
von  Kohlensäure  Trimethylamin  und  For- 
myldimethylamin:  (CH^^N.CHO.^)  Die 


M  Monatsh.  f.  Ohem.  10  Ui^^^\  S.  506. 
«;  Ibid.  8.  iHKs. 


*)  B.  ß.  äl    (1888),   S.  2117;    Ref.    Bull.    Soc 
Chim.  [3J  1  (1889\  S.  370;  s.  auch  S.  418. 
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Bildung  von   Formyldimethylamin   z.  B.    läfst 
sich  nach  folgender  Gleichung  erklären: 

4H.C0H  +  NHg  =  (CHg),  .N.CHO  +  2H2O 

ForiDjldimethylamin 

+  C0,. 
Auch  Trimethylamin  könnte  in  dieser  Weise: 
9H.C0H  +  2NH8  =  2(CH3)3N  +  3C0o 

Trimethylamin 
+  3H2O 

oder  aber  aus  Formyldimethylamin  entstehen: 
(CH3)gN.CH0  +  H.COH  =  (^3)3X4-002. 

Formyldimethylamin  Trimethylamin 

Nach  Plöschl  ist  es  hingegen  wahrschein- 
licher, dafs  sich  nach  einander  Mono-,  Di- 
und  Trimethylamin  bilden. 

Jedenfalls  ist  in  diesen  Reaktionen  eine 
Erklärung  für  die  Entstehung  der  Trimethyl- 
gruppe  gegeben,  welche  im  Trimethylamin, 
Neurin,  Cholin,  Muscarin  u.  a.,  dem- 
nach in  Basen  angetrofifen  wird,  die  sowohl 
unter  den  Ptomainen  und  Leukomainen,  wie 
im  Pflanzenreiche  vorkommen. 

Einige  andere  Ptomaiue  und  Leukomalne 
stehen  hingegen  in  nahen  Beziehungen  zur 
Cyanwasserstoffsäure.  So  entspricht  die  Zu- 
sammensetzung des  Adonins:  C^H^N^  der  ver- 
fünffachten Blausäure-Formel:  (HCN^s  (Gau- 
tier). Auf  S.  418  wurde  bereits  auf  die 
mögliche  Bedeutung  der  Blausäure  für  die 
natürliche  Entstehung  der  Alkaloide  hinge- 
wiesen. Erwähnt  sei  noch,  dafs  die  Be- 
zeichnung der  PtomaYne  als  „Bakterien- 
gifte^^ den  gegenwärtigen  Erfahrungen  nicht 
mehr  entspricht.  Abgesehen  davon,  dafs  Cholin, 
Neurin  und  Cadaverin  sowohl  in  die  Klasse 
der  Ptomaine,  wie  in  jene  der  LeukomaYne 
gehören,  da  sie  auch  unter  normalen  Verhält- 
nissen im  Organismus  angetroffen  werden,  sind 
nicht  alle  Ptomame  giftig  und  vor  allem  nicht 
sämtlich   Stoffwechselprodukte   der  Bakterien. 

Ein  wirklicher  Unterschied  zwischen  Leuko- 
mainen und  Ptomainen  existiert  nicht;  die 
Vertreter  beider  Gruppen  sind  im  allgemeinen 
Umwandlungsprodukte,  welche  in  lebenden 
Zellen  —  die  Bakterien  mit  inbegriffen  — 
entstehen  und  zwar  entweder  unter  normalen 
Verhältnissen,  oder  aber  unter  Bedingungen, 
durch  welche  die  Zellfunktion  erhöht  oder 
modifiziert  ist.  Von  grofser  Bedeutung  für 
die  Erkenntnis  der  Entstehung  der  PtomaYne 
ist  jedenfalls  auch  die  Erforschung  der  Peptone; 
besonders,  nachdem  es  die  von  Paal^  Ciamician 


und  Zanctti  nach  der  Raoult'schen  Methode 
ausgeführten  Molekulargewichtsbestimmungeu 
sehr  wahrscheinlich  gemacht  haben,  dafs  das 
Molekulargewicht  der  Peptone  bedeutend 
niedriger  ist,  als  das  der  Eiweifskörper. 

Die  Eiweifsstoffe,  Toxalbumine,  Peptone, 
Leukomaine  und  Ptomaine  stehen  unter  ein- 
ander in  nahen  Beziehungen. 

Einflufs  des  Sauerstoffes  auf  die  Bildung 
der  Ptomaine.  —  Nach  Hoppe-Seyler  ist 
Mangel  oder  ungenügender  Zutritt  von  Sauer- 
stoff ein  wichtiger  Faktor  für  die  Entstehung 
der  Ptomaine ;  reichlicher  Luftzutritt  verhindert 
ihre  Bildung,  oder  aber  veranlafst  die  Zer- 
setzung etwa  bereits  gebildeter  PtomaYne.  So- 
nach würde  die  Bildung  von  Ptomalfnen,  bezw. 
Leukomainen  lediglich  in  den  Eingeweiden 
stattfinden  können,  in  denen  der  Sauerstoff 
entweder  ganz  fehlt  oder  doch  nur  in  mini- 
malen Mengen  vorhanden  ist. 

Die  Frage:  ob  in  den  Ptomainen  durch 
den  Lebensprozefs  der  Bakterien  bei  Gegen- 
wart von  freiem  Sauerstoff  entstandene  Oxy- 
dationsprodukte vorliegen,  oder  aber,  ob  ihre 
Bildung  nicht  eher  auf  einen  Hydratations- 
vorgang zurückzuführen  ist,  wurde  durch  van 
de  Velde^)  experimentell  geprüft.  Der  ge- 
nannte Forscher  gelangt  aujf  Grund  seiner 
Untersuchungen  zu  dem  Schlüsse,  dafs  die 
Fäuluisbakterien  keine  Ptomame  erzeugen,  so 
lange  genügend  Sauerstoff  vorhanden  ist  und 
ferner,  dafs  die  Ptomaine  aus  dem  Eiweifs- 
molekül  durch  Hydratation  entstehen. 

Diese  Resultate  stehen  jedoch  im  Wider- 
spruch mit  den  von  Brieger  gemachten  Be- 
obachtungen, nach  welchen  bei  Gegenwart  von 
Sauerstoff  die  Menge  der  gebildeten  Ptomaine 
erheblich  zunimmt.  Brieger  empfiehlt  sogar, 
dieses  Verhalten  zur  Vermehrung  der  Aus- 
beute bei  Untersuchungen  zu  verwerten,  wo 
es  sich  um  Gewinnung  möglichst  grofser  Ptomain- 
mengen  handelt,  indem  mau  die  faulenden 
Stoffe  häufig  mit  Luft  schüttelt. 

Umwandlung  der  Xanthinbasen  wäh- 
rend der  Fäulnis«  —  Die  Xanthinbasen 
können  durch  Zusammenbringen  mit  Fäulnis- 
erregern in  einander  übergeführt  werden. 
Läfst  man  nach  Schindler*)  Pankreasinfus  bei 
Luftabschlufs  faulen,  so  geht  das  A  d  e  n  i  u 
in  Hypoxanthin  und  das  Guanin  in 
Xanthin  über. 

A.  Baginsky*)  fand  in  frischem  Pankreas 
beträchtliche    Mengen    Xanthin,   Guanin    und 


*)  Les  Ptomaines,    Arch.  de  Biolog.    5    (1884); 
citiert  bei  Debierre,  1.  c.  S,  121^ 


ö)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  18  (1889),  S.  432. 
»)  B.  B.  17  (1884),  Ref.  S.  536. 
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Hypoxanthin ;  in  gefanltem  dagegen  nnr  noch 
Sparen  derselben.  Am  längsten  widersteht 
von  den  genannten  Basen  das  Hypoxanthin 
der  Fäulnis.  Bei  genügend  lange  unterhaltenem 
Fäulnisprozefs  verschwinden  nach  Brieger  die 
Xanthinverbindungen  nach  und  nach  ausnahms- 
los und  vollkommen. 

IL  Leukomalne. 

Der  tierische  wie  pflanzliche  Organismus 
enthält  in  vielen  seiner  Teile  —  jener  z.  ß. 
in  den  Muskeln  und  Drflsen  und  in  den 
geschlechtsreifen  Kemzellen,  dieser  in  den 
Keimen  etc.  —  zahlreiche  organische  Basen, 
welche  Gautier  mit  dem  Namen  Leukomaine 
(von  Xevxojfici^  Eiweifs)  belegt  hat.  Gantier 
versteht  unter  dieser  Bezeichnung  alle  die- 
jenigen basischen  Verbindungen,  welche  während 
des  Lebensprozesses  als  Spaltungsprodukte  aus 
den  EiwelMörpem  entstehen.  Nach  Gautier 
bilden  sich  derartige  Leukomaine  oder  physio- 
logischen Alkalolde  ununterbrochen  in  den 
lebenden  Zellen  und  werden  zum  Teil  durch 
den  Harn  ausgeschieden.  Werden  dieselben 
dagegen  nicht  oxydiert  oder  gelangen  sie  nicht 
in  hinreichendem  Mafse  zur  Ausscheidung,  so 
sammeln  sie  sich  in  den  Geweben  an  und 
werden  damit  zu  pathogenen  Agentien. 

Die  Extraktionsmethoden  der  Leukomaine 
sind  dieselben,  wie  für  die  Ptomaine.  A. 
Gautier  ^)  bedient  sich  zur  Extraktion  der 
Leukomaine  aus  Fleischteilen  einer  allgemeinen 
Methode,  welche  auch  die  Isolierung  bei- 
gemischter vegetabilischer,  bezw.  animalischer 
Alkaloide  ermöglicht.  Das  wässerige  Extrakt 
wird  mit  Bleiacetat  versetzt,  um  zunächst 
Carbonsäuren  von  (Pyridin-  u.  a.)  Basen  zu 
fällen,  welche  dem  Niederschlag  durch  Be- 
handeln mit  Schwefelsäure  entzogen  werden 
können.  Das  Filtrat  vom  Bleiniederschlage 
wird  durch  Schwefelwasserstoff  entbleit,  ein- 
geengt und  dialysiert.  Der  dialysierte  Teil 
der  Lösung  wird  alsdann  mit  Natriumphos- 
phomolybdat  in  stark  sauerer  Lösung  ver- 
setzt, um  alle  vorhandenen  Alkaloide  und 
aufserdem  die  Xanthin-  und  Ereatinbasen,  so- 
wie die  Ammoniumsalze  zu  fällen.  Kali  be- 
wirkt nur  dann  Fällung,  wenn  der  Gehalt 
der  Lösung  an  demselben  1,5  Proz.  über- 
schreitet. Ebenso  bleiben  vorhandene  Amide, 
femer  Tyrosin,  Leucin,  Harnsäure  und  die 
Urelde  in  Lösung.  Der  bei  Lichtabschlufs 
sorgfältig  ausgewaschene  Niederschlag  der  Phos- 
phomolybdänsäure-Basenverbindungen  wird  zur 
weiteren  Verarbeitung  nicht,  wie  dies  gewöhn- 


lich zu  geschehen  pflegt,  mit  Baryom-,  bezw. 
Calciumhydroxyd  —  da  hierbei  einige  Alka- 
loide verändert  werden  könnten  —  sondern 
mit  neutralem  Bleiacetat  zum  Sieden  erhitzt, 
wodurch  sämtliche  vorhandenen  Basen  als  essig- 
sauere Salze  erhalten  werden. 

Zur  weiteren  Trennung  verwendet  Gantier 
in  der  Hauptsache  das  Verhalten  der  Leu- 
komaine gegen  Kupferacetat,  bezw.  Queck- 
silberchlorid und  gelangt  derart  zu  folgenden 
vier  Gruppen: 

a)  Xanthinbasen,  welche  durch  Kupfer- 
acetat in  der  Wärme  und  durch  Quecksilber- 
chlorid in  der  Kälte  gefällt  werden. 

b)  Pyridincarbonbasen  (oder  richtiger 
Pyridincarbonsäuren)  und  analoge  Ver- 
bindungen. Dieselben  werden  in  der  Kälte 
durch  Kupferacetat  und  auch  durch  Queck- 
silberchlorid gefällt  und  gehen  zum  Teil  auch 
in  die  Bleisalzfällungen  über,  denen  sie  durch 
Behandeln  mit  verdünnter  Schwefelsäure  ent- 
zogen werden  können. 

c)  Neurin-,  Hydropyrrol-  und  ähn- 
liche Basen.  Dieselben  werden  durch 
Kupferacetat  nicht,  wohl  aber  durch  Queck- 
silberchlorid gefällt.  In  diese  Gruppe  gehören 
die  am  stärksten  giftigen  Leukomaine. 

d)  Kreatinbasen  mit  einer  dem  Guanin 
und  dessen  Derivaten  analogen  Konstitntion. 
Dieselben  werden  weder  durch  Kupferacetat 
noch  durch  Quecksilberchlorid  gefällt. 

Zur  weiteren  Trennung  der  einzelnen  Basen 
jeder  Gruppe  dient  ihr  Verhalten  gegen  Platin- 
chlorid, Pikrinsäure,  bezw.  zur  Isolierung  der 
Diamine  die  Oberführung  derselben  in  unlös- 
liche Benzoylverbindungen  durch  Behandeln 
mit  Benzoylchlorid  in  alkalischer  Lösung  nach 
dem  Verfahren  von  Udrdnszky  und  Baumann. 

a)  Konstitution,  Klassifikation  and 
Beschreibung  der  Leukomaine. 

Von  vielen  Leukomai'nen,  wie  z.  B.  den  zur 
Xanthin-  und  Kreatingruppe  gehörigen 
Basen  ist  die  Konstitution  bereits  bekannt. 
Von  zahlreichen  anderen  Leukomalnen  ist  da- 
gegen die  Kenntnis  derselben  eine  noch  äufserst 
lückenhafte. 

Im  allgemeinen  sind  die  Leukomaine  weniger 
starke  Basen,  als  die  Ptomaine.  Basen  mit 
geschlossener  Kette  sind  —  mit  Ausnahme 
der  zur  Xanthiugruppe  gehörigen  —  bis 
jetzt  noch  nicht  unter  den  Leukomalnen  an- 
getroffen worden. 

Einige  Ptomaine,   wie  Gholin,   Neurin 


»)  Bull.  See.  Chim.  7  (1892),  S.  467. 


V.  Abschnitt.     Ptomal'ne  und  Leukomal'no. 


605 


nnd  wie  es  scheint,  auch  Cadaverin  oder 
Pentamethylendiamin  treten  auch  unter 
normalen  Verhältnissen  im  Organismus  auf, 
können  daher  auch  als  Leukomaine  betrachtet 
werden. 

Der  Beschreibung  der  Leukomaine  ist  nach- 
stehende Einteilung  zu  Grunde  gelegt  worden : 

1.  Xanthin-  oder  Harnsäure-Derivate; 

2.  Kreatin-Derivate; 

3.  Amine  und  Diamine; 

4.  Amidosäuren; 

5.  Verschiedene  Leukomaine  (Piasmain,  Prot- 

amin etc.); 

6.  Tiergifte. 

1.  Leukomaine  der  Xanthin-  oder 
Harnsänre-Rei  he« 

Von  den  in  diese  Gruppe  gehörenden  Vor- 
bindungen zählen  folgende  zu  den  Leukomainen : 

Xanthin  C^H^N^Og 

Hypoxanthin  O^H^N^  0 
Guanin 
Adeniu 


HetcroxaDthin     C^H^NjO, 

C,HgN,0, 
C,HgN,03 


Paraxanthin 

Carnin 

Pseudoxan  thin     C^  H^  N^  0. 

Die  Mehrzahl  dieser  Verbindungen,  wie  auch 
ihr  Gruppencharakter  wurde  bereits  im  Kapitel 
^Xanthinbasen^  (s.  S.  389)  eingehend  be- 
sprochen. Ebenso  sind  die  Umwandlungen, 
welche  die  Xanthinbasen  durch  Fäulnis  er- 
leiden, bereits  auf  S.  603  erörtert  worden. 

Adenin.  —  Diese .  bereits  auf  S.  394  be- 
schriebene Base  ist  eines  der  wichtigsten  Leu- 
komame  dieser  Gruppe.  Zur  Gewinnung  des 
Adenins  bedient  man  sich  am  vorteilhaftesten 
des  Theeextraktes,  welches  davon  mehrere 
Gramm  im  Liter  enthält.^) 

Die  Formel:  C^H^Nj^  entspricht  den  nach 
der  Methode  von  Raoult  unter  Verwendung 
von  Eisessig  als  Lösungsmittel  erhaltenen 
Werten  der  Molekulargewichtsbestimmung.  ^ 

Das  Brom-Adenin:  C^H^BrN^  ähnelt  in 
seinen  Verbindungen  dem  Adenin. 

Das  aus  der  Lösung  des  Chlorhydrates  durch 
Ammoniak  gefällte  Adenin  bildet  wasserfreie, 
längliche,  mikroskopische  Krystalle.  Es  löst 
sich  leicht  in  den  Alkalien,  wenig  dagegen 
in  Ammoniak  und  wird  aus  diesen  Lösungen 
durch  Essigsäure  wieder  gefällt.     Ferrocyan- 


kalinm  erzeugt  in  der  durch  Essigsäure  an- 
gesäuerten Lösung  einen  Niederschlag,  und 
Ferrichlorid  färbt  noch  0,5-proz.  wässerige 
Adeninlösungen  intensiv  rot. 

Erhitzt  man  Adenin  mit  einer  wässerigen 
Lösung  von  Chromsäure  zum  Sieden,  so  löst 
es  sich  und  nach  dem  Erkalten  scheidet  sich 
das  Dichromat:  (C5H5Nj)2H2Cr2  0,  in  sechs- 
seitigen, orangefarbenen  Blättchen  aus  (Krüger). 
Diese  Reaktionen  sind  fflr  die  Erkennung 
des  Adenins  verwertbar.  Mit  Quecksilber- 
chlorid bildet  Adenin  nach  Guareschi  mehrere 
Verbindungen.  So  entsteht  beim  Kochen  der 
konzentrierten  Lösungen  von  Adenin  und 
Quecksilberchlorid  ein  körniger  Niederschlag 
von  der  Zusammensetzung:  C^H^N^  .  HgCl, 
dessen    Entstehung   sich  aus  der  Gleichung: 

C,H,N,  +  HgCI,  =  C,H,N,  .  HgCl  +  HCl 

ergiebt. 

Andere  Verbindungen  des  Adenins  mit  Queck- 
silbercyanid,  bezw.  Wismutbijodid  sind  von 
Bruhns*)  beschrieben  worden. 

Die  Konstitution  des  Adenins  läfst  sich 
in  Anlehnung  an  die  weiter  unten  für  das 
Hypoxanthin  angenommene  Konstitution  und 
unter  Berücksichtigung  der  Überführbarkeit 
des  Adenins  in  Hypoxanthin  —  durch  Be- 
handeln mit  Salpetersäure  —  durch  die  Formel : 

HN— C=Nv 

I        I         >H 
HN=C      C— N-^ 

I        II 
HN— CH 

veranschaulichen.  Das  Guanin  wäre  als- 
dann folgendermafsen  zu  formulieren: 


HN— C=N. 

I      I        >o. 

HN=C     C-NH/ 


HN— CH 

Gautier  rechnet  auch  das  Plasma  in  zu  den 
Leukomainen  der  Xanthinreihe,  obwohl  der 
Charakter  dieser  Base  als  Xanthinderivat  zur 
Zeit  noch  nicht  erwiesen  ist. 

Guanin«  —  Diese  Base  wurde  im  Jahre 
1844  von  Unger  im  Guano  entdeckt.  Das 
Guanin  findet  sich  anfserdem  in  der  Lunge, 
im  Fleisch,  in  den  wichtigsten  Drüsen  und  in  den 
Exkrementen  der  Vögel  und  der  Arthropoden, 


*)  Krüger,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  16  (1892),  «)  Zeitschr.  f.  physiol.  Cham.  14  (1890),  S.  531; 

S.  160.  !  B.  B.  28  (1890),  S.  225. 

')  Brohns  und  Kossei,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  ! 
16  (1892),  S.  I. 
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itt  d^^M  arthritiscbeii  Konkretionen  der  Schweine, 
iu  ilt^r  Si'hwiroroblase  der  Fische  u.  s.  w. 

Koruor  konnte  dasselbe  neben  Hypoxanthin 
uud  AUautoin  in  den  Knospen  der  Platanen 
und  anderer  Pflanzen  nachgewiesen  werden, 
wodurch  die  Ansicht  an  Wahrscheinlichkeit 
gewinnt,  dafs  das  Guanin  durch  Spaltung  aus 
den  Nucleinen  entsteht.  Endlich  ist  Guanin 
ein  regclmäfsiger  Bestandteil  aller  pflanzlichen 
und  tierischen  Zellen,  welche  in  lebhafter 
Teilung  begrififen  sind. 

Die  zwischen  Guanin  und  Adenin  bestehenden 
Beziehungen  ergeben  sich  ohne  weiteres  aus 
den  oben  mitgeteilten  Formeln. 

Im  übrigen  mag  es  genügen,  hier  noch- 
mals auf  die  auf  S.  393  über  die  Konstitution 
dieser  Base  gemachten  Angaben  zu  verweisen. 

Psendoxanthin.  — -  Dasselbe  wurde  von 
Gautier  neben  anderen  Basen  im  Muskelfleische 
aufgefunden.     S.  S.  608. 

Carnin:  C^H^N^Oj  -f  H,0.  —  Diese  Base 
wurde  im  Jahre  1871  von  Weidel  ^)  aus 
amerikanischem  Fleischextrakt  isoliert.  Jm 
Muskelgewebe  selbst  konnte  dieselbe  nicht 
nachgewiesen  werden.  Schützeuberger  ^)  fand 
Carnin  neben  zahlreichen  anderen  Xanthiu- 
basen  in  der  Hefe,  und  Pouchet  wies  es  im 
Harn  nach. 

Krukenberg  und  Wagner*)  extrahierten 
Carnin  aus  dem  Fleisch  verschiedener  Süfs- 
wasserfische ,  wie  Barbus  fluvialis, 
Abramis  brama  und  Leuciscus  dobula 
und  vereinfachten  zugleich  das  Weidel'sche 
Extraktionsverfahren. 

Das  Caniin  ist  eine  neutral  reagierende  Ver- 
bindung von  bitterem  Geschmack.    In  kaltem 


Wasser  ist  es  nur  wenig,  leichter  in  Alkohol 
und  Äther  löslich.  Es  enthält  2  Mol.  Krystall- 
wasser,  welche  es  bei  100°  verliert.  Bei  130® 
bräunt  es  sich  und  bei  239®  zersetzt  es  sich. 
Mit  Kupferacetat  giebt  es  beim  Erwärmen 
einen  blau-grünen,  mit  Quecksilberchlorid,  bezw. 
-Nitrat  einen  weifsen  Niederschlag.  Mit  Pikrin- 
säure geht  Carnin  keine  Verbindung  ein.  Auch 
durch  neutrales  Bleiacetat  wird  es  nicht  ge- 
fällt; mit  basischem  Bleiacetat  hingegen  ent- 
steht ein  in  siedendem  Wasser  löslicher  Nieder- 
schlag. Durch  Barytwasser  wird  es  nicht  zer- 
setzt. Beim  Behandeln  mit  Bromwasser,  bezw. 
mit  Salpetersäure  zerfällt  es  in  Methylbromid, 
bezw.  -Nitrat,  Hypoxanthin bromhydrat,  bezw. 
-Nitrat  und  Kohlensäure: 

C^HgN^Og  +  2Br  =  C^H^N^O  .  HBr 
+  CHgBr  -f  CO,. 

Das  Chlorhydrat:  C^HgN^Oj  .  HCl  kry- 
stallisiert  aus  konzentrierter  heifser  Salzsäure 
in  glänzenden  Nadeln. 

Das  Chloroplatinat  bildet  ein  gold- 
gelbes Pulver. 

Der  beim  Eindampfen  von  Carnin  mit  Chlor- 
wasser und  einer  geringen  Menge  Salpeter- 
säure hinterbleibende  Rückstand  färbt  sich 
—  nach  Weidel  —  beim  Befeuchten  mit  Am- 
moniak infolge  der  Bildung  von  Hypoxanthin 
rosenrot.  Krukenberg  und  Wagner  bestreiten 
das  Auftreten  einer  derartigen  Farbenreaktion 
unter   den   angeführten  Versuchsbedingungen. 

Nach  Brücke  ist  Carnin  nicht  giftig  und  be- 
wirkt lediglich  Reizung  der  Muskeln.  Die  Be- 
ziehungen des  Carnins  zum  Hypoxanthin  lassen 
sich  durch  folgende  Formeln  zum  Ausdruck 
bringen : 


HN— C--  -N 


\ 


IIN— C-   N CH .  OH 


HN— C  — N— CH .  OCH, 


CH 


CO   C— N 


HN— CH 


Hypoxanthin 


CO    C — N.CH3.CO        oder  richtiger:     CO    C— NH-CO 


II 
HN— CH 


I       II 
HN— CH 


Carnin. 


Diese  Formeln  geben,  zusammen  mit  den 
oben  für  Adeuin  und  Guanin  mitgeteilten  und 
in  Verbindung  mit  den  auf  S.  393  dieses 
Werkes  angeführten,  eine  ungezwungene  Er- 
klärung für  die  Beziehungen  der  wichtigsten 
Xanthinbasen  sowohl  unter  sich,  wie  auch  zur 
Harnsäure. 


2.  Leukomaine  der  Guanidin-  oder 
Kreatiii-Beihe. 

Die  hierher  gehörigen  Basen  werden  weder 
durch  Kupferacetat  in  der  Wärme,  noch  durch 
ammoniakalisches  Silbernitrat  gefällt,  verbinden 
sich  aber  mit  Zink-,  bezw.  Cadmiumchlorid  zu 


>)  Ann.  Chem.  Pharm.  158  flM71),  S.  353. 
')  Bull.  Soc.  Chim.  21  (1^:4),  S.  204. 


»)  Maly'8  Jahresber.  18,  S.  69. 
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wenig  löslichen,   in  Nadeln  krystallisierenden 

Doppelsalzen.  Durch  Quecksilberchlorid  werden 

sie  gefällt. 

Von  LeukomaYnen  der  Kreatinroihe  sind  zu 

nennen : 

Kreatin  ^'4H^^8Ö2 

Kreatinin  C^H^NgO 

Chrysokreatiniu  C^HgN^O 
Xanthokreatinin  C^H^^N^O 
Amphikreatin       C^Hj^N,0^ 
Basen  C,,H,,N,oO,  und  C^^H^^N^^O,. 

Besondere  Erwähnung  verdient  das  wie  es 
scheint  von  Griffiths  beobachtete  Vorkommen 
verschiedener  Guanidinbasen,  u.  a.  des  Glyko- 
cyamidins : 


HN=C 


^         I 
NH.CO 


im  Harn  an  Infektionskrankheiten  erkrankter 
Personen  (s.  S.  572). 

Wegen  ihres,  vorzugsweise  auf  das  Muskel- 
gewebe beschränkten  Vorkommens  pflegt  man 
die  hierher  gehörigen  Lcnkoma'lne  auch  als 
Muskelbasen  oder  M  uskel-Leuko- 
malne  zu  bezeichnen. 

Die  allgemeinen  Charaktere  der  Kreatin- 
basen,  wie  ihre  Beziehungen  zu  den  ihnen 
verwandten  Verbindungen :  Harnstoff,  Methyl- 
hamstoff,  Methylhydantoinsäure  und  Methyl- 
hydantoin,  wie  auch  zu  Guanidin,  Methyl- 
guanidin,  Kreatin  und  Kreatinin  wurden  be- 
reits auf  S.  572  erörtert. 

Von  einer  eingehenden  Besprechung  des 
von  Chevreul  und  von  Liebig  entdeckten 
Kreatins  und  Kreatinins  darf  hier  füglich  Ab- 
stand genommen  werden.  Nachstehend  einige 
Notizen  über  die  von  Gautier  ^)  entdeckten  Leu- 
komalne  dieser  Gruppe.  Gautier  extrahierte 
aus    frischem    Muskelfleisch    folgende  Basen: 

Chrysokreatinin:  C^HgN^O.  —  Diese 
Base  bildet  gelbe,  rhombische  Blättchen  von 
schwach  alkalischer  Reaktion  und  schwach 
bitterem  Geschmack.  Das  C  h  1  o  r  h  y  d  r  a  t  ist 
löslich,  nicht  zerfliefslich  und  krystallisiert  in 
Nadeln.  Das  Ghloroplatinat  bildet  lös- 
liche, dendritisch  vereinigte  Krystalle,  die 
beim  Erwärmen  teilweise  Zersetzung  erleiden. 
Das  wenig  lösliche  Chloraurat  wird  als 
körnig-krystallinischer  Niederschlag  erhalten. 
Es   ist   wenig   beständig   und    erleidet    daher 


schon  beim  Erwärmen  Reduktion.  Aus  den 
Lösungen  der  Aluminiumsalze  fällt  Chryso- 
kreatinin schon  in  der  Kälte  Aluminiumhydrat 
aus.  Mit  Chlorzink  entsteht  in  der  etwas 
konzentrierten  Lösung  der  Base  ein  körniger 
Niederschlag,  der  sich  beim  Erwärmen  vor- 
übergehend löst,  nach  dem  Erkalten  aber 
wieder  erscheint.  Quecksilberchlorid  erzeugt 
einen  flockigen  Niederschlag. 

Vom  Harnstoff,  bezw.  Guanidin  unterscheidet 
sich  das  Chrysokreatinin  durch  sein  Verhalten 
zu  Oxalsäure  und  Salpetersäure,  indem  es  da- 
mit nicht,  wie  jene,  schwer  lösliche  Salze 
bildet.  Von  Kupferacetat  wird  es  zum  Unter- 
schied von  den  Xanthinbasen  weder  in  der 
Kälte,  noch  in  der  Wärme  gefällt.  Mit  einigen 
—  nicht  mit  allen  —  Alkaloidreagentien  giebt 
es  Niederschläge.  Von  den  Ptomainen  unter- 
scheidet es  sich  durch  seine  Indifferenz  gegen 
Ferricyankalium. 

Auffallend  ist  die  zwischen  dem  Kreatinin 
und  Chrysokreatinin  —  die  Bezeichnung 
„Chrysokreatinin"  bezieht  sich  auf  die 
goldgelbe  Farbe  dieser  Base  —  bestehende 
Ähnlichkeit.  Gautier  bringt  die  zwischen  den 
beiden  Basen  existierenden  Beziehungen  durch 
folgende  Formeln  zum  Ausdruck: 

NH CO  NH-C(NH)-CO 

HN=C<(                I      HN«C<(  I 

N(CHJ  -CHg  N(CHJ CH 


^  "^ 


9 


Kreatinin 


Chrysolrre»tinin. 


Xanthokreatinin:  C^Hj^^N^O.  —  Diese 
Verbindung,  welche  nach  dem  Kreatin  die 
Hauptmenge  der  im  Fleische  vorkommenden 
Basen  ausmacht,  wurde  von  Monari  auch  im 
wässerigen  Muskelauszuge  ermüdeter  Hunde, 
ferner  im  Harn  durch  Märsche  ermüdeter 
Soldaten  und  endlich  auch  im  Harn  von 
Hunden  nach  subcutaner  Einführung  von 
Kreatinin  aufgefunden.  ^) 

Das  Xanthokreatinin  krystallisiert  in  dünnen, 
schwefelgelben ,  glimmerähulichen  Blättchen 
von  schwach  bitterem  Geschmack,  welche  beim 
Erwärmen  einen  an  Acetamid  (Mäuseharn) 
erinnernden  Geruch  verbreiten. 

In  seinem  Verhalten  besitzt  es  grofse  Ähn- 
lichkeit mit  Kreatinin,  von  dem  es  sich  je- 
doch durch  seine  amphotere  Reaktion  gegen 
Lackmus  unterscheidet. 

Das  Amphikreatin  besitzt  grofse  Ähn- 
lichkeit mit  dem  Kreatin. 


*)  Sur  les  alcaloides   derives  de    1a  destruetion  '    S.  45;    Bull,  de  TAcad.    de  M6d.  1886   und   Bull, 
bacterienne  ou  physiologicjue  des  tissus  animaux,      Soc.  Chim.  48  (1887),  S.  6. 

ptomaines    et   leucomaines,    Paris,    Masson    1886,  ,        -)  Monari,    Atti  della  R.  Acc.  dei  Lincei    1886, 

,!  2,  S.  202  und  Gazz.  Chim.  Ital.  17  (1887),  S.  :{67. 
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Pseudoxanthiii:  C^Hj^N^O.  —  Diese  Ver- 
bindung findet  sich  in  den  alkoholischen 
Mutterlaugen  von  der  Darstellung  der  vor- 
erwähnten Basen. 

Das  Pseudoxanthiu  ist  ein  gelbes,  krystalli- 
nisches  Pulver,  vrelches  ein  lösliches  Chlor- 
hydrat bildet.  Quecksilberchlorid,  Silber- 
nitrat, sowie  ammoniakalisches  Bleiacetat  er- 
zeugen in  seinen  Lösungen  Niederschläge; 
neutrales  Bleiacetat  fällt  hingegen  nicht.  Beim 
Eindunsten  mit  Salpetersäure  hinterbleibt  ein 
Rückstand,  welcher  sich  auf  Zusatz  von  ver- 
dünnter Kalilauge  orangerot  färbt. 

Im  übrigen  sei  auf  die  Originalabhandlung 
von  Gautier  verwiesen.^) 

3«  Amine  und  Dlamine. 

Nenrin  (s.  S.  566  u.  569).  —  Das  Neuriu  ist 
ebenfalls  ein  normaler  Bestandteil  des  tierischen 
Organismus.  Es  findet  sich  fast  immer  in 
Begleitung  von  Cholin  im  Gehirn  und  in  der 
Nervensubstanz.  (Liebreich,  1865  ;Baey er,  1866.) 
In  besonders  reichlicher  Menge  traf  es  ferner 
Marino-Zuco  ^)  in  den  Kapseln  der  Neben- 
nieren an,  woraus  der  genannte  Autor  weiter- 
hin den  Schlufs  zieht,  dafs  die  Symptomato- 
logie der  Addison 'sehen  Krankheit  auf  eine 
Autointoxikation  durch  Neurin  zurückzu- 
führen ist. 

Ferner  isolierte  derselbe  Forscher  auch 
aus  Eigelb  gröfsere  Mengen  Neurin. 

Wie  dieses  ist  auch  Cholin  ein  normaler 
Bestandteil  des  Organismus. 

Cadayerin.  —  Das  Cadaverin  oder  Penta- 
methylendiamin  scheint  in  frischem  Pankreas- 
infus  vorzukommen  (s.  S.  568). 

Nenridin«  —  Auch  diese  Base  kann  den 
Leukomaincn  beigezählt  werden,  da  dieselbe 
von  Brieger  ^)  neben  Cholin  aus  frischen  Eiern, 
wie  auch  aus  frischem  Gehirn  durch  Erhitzen 
mit  2-proz.  Salzsäure  erhalten  wurde.  Das 
Neuridin  wurde  bereits  auf  S.  568  be- 
schrieben. 

Gerontin:  C^Hj^Ng.  —  Diese  von  Graudis 
in  den  Leberzellen  alter  Hunde  aufgefundene 
Base  wurde  bereits  auf  S.  81  beschrieben. 

4.  Amidosänren. 

Es  mag  hier  der  Hinweis  genügen,  dafs 
auch  verschiedene  Amidosänren,  wie  Glykokoll, 


Leucin,  Tyrosin  u.  a.  normale  Bestandteile 
dos  tierischen  Organismus  sind.  Wegen  der 
Eigenschaften  und  Reaktionen  dieser  Ver- 
bindungen sei  auf  die  Lehrbücher  der  Chemie 
verwiesen,     (s.  S.  573). 

5.  Verschiedene  Lenkomalne« 

In  dieser  Gruppe  sind  alle  die  Basen  ver- 
einigt, deren  Zusammensetzung  entweder  noch 
völlig  unbekannt  oder  doch  noch  nicht  mit 
Sicherheit  festgestellt  ist. 

Es  sind  dies: 


a)  die  LeukomaYne  des 

b)  Spermin ; 

c)  Protamin; 


Blutes  (PlasmaYn); 


d) 

die 

Leukomaine 

aus  normalem  Harn; 

e) 

»? 

n 

der  Milch; 

T; 

n 

n 

des  menschlichenFettes; 

g) 

»? 

n 

der  Leber  und  Milz; 

h) 

n 

n 

des  Speichels; 

i) 

n 

n 

der  Gehirnsubstanz; 

k) 

r 

n 

aus  frischem  Fleisch; 

1) 

n 

n 

der  Exspirationsluft; 

m) 

n 

n 

des  Leberthrans; 

n) 

n 

n 

aus  gesundem  Mais. 

a)  LenkomaTne  des  normalen  Blntes.  — 

Plasmain:  C^Hj^N^.  —  Nach  R.  Wurtz*) 
enthält  normales  Rindsblut  aufser  den  all- 
gemein bekannten  Bestandteilen  auch  feste 
—  von  demselben  als  Plasma! ne  bezeichnete  — 
und  flüchtige  Leukomaine.  Von  flüchtigen 
Basen  wies  Wurtz  Trimethylamin  nach;  von 
festen  gelang  es  ihm,  besonders  eine  von  der 
Formel:  C^H^^N^  in  gröfserer  Menge  zu  iso- 
lieren, deren  Chloroplatinat: 

C^Hj^Njj  .  2HCI.  PtCl^ 

in  schwer  löslichen  Oktaedern  krystallisiert. 
Das  Chlororaercurat  ist  unlöslich,  das 
Chloraurat  wird  schnell  reduziert.  Die 
freie  Base  konnte  nicht  erhalten  werden. 
Gautier  bemerkt  hierzu,  dafs  das  Piasmain 
sich  vom  Adenin:  C^H^\  durch  einen  Mehr- 
gehalt von  Hj„  unterscheidet  und  hebt  dabei 
hervor,  dafs  das  Adeuin  eine  stark  wirkende 
Base  ist,  während  dem  Piasmain  keine  oder 
nur  geringe  physiologische  Wirkungen  zu- 
kommen. 

Zusammen  mit  Piasmain  erhielt  Wurtz  eine 
zweite,  stark  wirkende  Base,  deren  Chlor- 
hydrat in  Nadeln  krystallisiert. 


^)  Ein  ausführlicher  Auszug  dieser  Arbeit  findet 
sich  in  den  Ann.  di  Chim.  e  di  Farmacol.,   1887. 

«)  Atti  della  R.  Accad.  dei  Lincei,  1888,  1, 
S.  835. 


«)  Blaly's  Jahresber.  1884,  S.  92. 
*)  Les  Leucomaines  du  sang  normal,  Paris,  1889; 
Hev.  scient.,  1889. 
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Der  Gohalt  dos  normalen  Rindsblutes  an 
diesen  Leukomalnen  übersteigt  nicht  0,030  g 
per  Liter. 

Schliefslich  ist  noch  die  Frage  berechtigt: 
Sind  diese  sog.  Plasmaine  wirklich  als  prä- 
formierte, normale  Blutbestandteile  aufzu- 
fassen? 

b)  Spermln.  —  Diese  Base  wurde  be- 
reits auf  S.  298  ausführlich  beschrieben. 

Ihrer  Zusammensetzung:  C^Hj^N  nach  ist 
sie  isomer  mit  dem  Äthylenimin: 

I    ">n, 

CH./ 

als  welches  sie  auch  von  manchen  Seiten  auf- 
gefafst  wird.  Ihre  Konstitution  als  solches 
ist  jedoch  zur  Zeit  noch  nicht  nachgewiesen 
und  aufserdem  auch  unwahrscheinlich.  Sicher 
ist,  dafs  sie  nicht  identisch  ist  mit  dem  auf 
synthetischem  Wege  gewonnenen  Piperazin. 

Nach  einigen,  in  der  Litteratur  sich  fin- 
denden Angaben  soll  Spermin  auch  in  den 
Stoffwechselprodukten  der  Tuberkelbacillen  vor- 
kommen: auch  dies  bedarf  jedoch  noch  weiterer 
Bestätigung  (s.  S.  586). 

Nach  FraenkeP)  enthielt  das  von  Poehl*) 
untersuchte  S  p  e  r  m  i  n  noch  67  Proz.  Asche, 
Peptone  und  vielleicht  auch  noch  Harnstoff, 
war  demnach  überhaupt  kein  einheitlicher 
Körper. 

c)  Protamin.  —  Mit  diesem  Namen  ist 
eine  sauerstoffhaltige  Base  belegt  worden, 
welche  im  Samen  des  Lachses  aufgefunden 
wurde.  Im  Samen  des  Karpfens,  wie  auch 
im  Stiersamen  konnte  Miescher  dieselbe  hin- 
gegen nicht  nachweisen.  Diese  Base  ist  über- 
haupt noch  sehr  ungenügend  untersucht.  Sie 
bildet  eine  harzige,  in  Wasser  lösliche,  in 
Alkohol  und  Äther  unlösliche  Masse  von  al- 
kalischer Reaktion. 

Nach  Miescher  besitzt  das  Protamin  die 
Zusammensetzung:  C^HgjN^Ojj,    nach    Picard: 

C„n„N,0,(OH\. 

Beide    Formeln    haben   jedoch   wenig   Wahr- 
scheinlichkeit für  sich. 

d)  Leukomatne  des  normalen  Harns. 

—  Aufser  Kreatinin,  Allautoin  und  ähnlirhen 
Substanzen  scheinen  auch  gewisse  Lcukoma'iue 


!1 


zu  den  normalen  Harnbestaudteilen  zu  ge- 
hören. So  gewann  Pouchot^)  im  Jahre  1878 
aus  einer  gröfseren  Menge  normalen  Harns 
—  allerdings  nur  minimale  Quantitäten  —  eines 
Körpers,  dessen  Zusammensetzung:  C3H5NO2  (?) 
derjenigen  eines  Leuceins  entsprechen  soll. 
Die  Verbindung  ist  für  Frösche  ein  Gift,  während 
sie  nach  den  Angaben  von  Bouchard*)  auf 
höhere  Tiere  ohne  Einflufs  ist.  Neben  diesem 
Körper  will  Pouchet  in  dem  betreffenden 
Harnauszuge  auch  Carnin  und  eine  Base  von 
der  Zusammensetzung: 

C^Hj.N^Oj,    oder    C^Hj^N.O, 

aufgefunden  haben.  Es  erscheint  jedoch  nicht 
unwahrscheinlich,  dafs  derartige  minimale 
Mengen  basischer  Verbindungen  erst  während 
der  Darstellung  aus  den  normalen  Harnbe- 
standteilen entstehen. 

In  den  Jahren  1889 — 1890  isolierte  Frau 
Eliacbeff*)  aus  normalem  Harn  einen  Körper, 
der  neben  Kohlenstoff,  Wasserstoff,  Sauerstoff 
und  Stickstoff  auch  Schwefel  und  Phosphor 
enthielt.  Bei  Nichtberücksichtigung  der  beiden 
letztgenannten  Elemente  entsprach  die  Zu- 
sammensetzung der  Formel:  CjgH^^NgOj,  mit 
Hinzuziehung  des  Schwefel-  und  Phosphorgo- 
haltes  dagegen  der  Molekularformel: 

Aus  dem  Harn  an  Tuberkulose  erkrankter 
Personen  isolierte  die  gleiche  Forscherin  eine 
Verbindung  von  der  Zusammensetzung: 

welche  demnach  von  der  vorerwähnten  um  den 
Atomkomplex:  CNOH  verschieden  sein  würde. 
Diese  Untersuchungen  bedürfen  jedoch  noch 
weiterer  experimenteller  Bestätigung. 

Eine  ganze  Anzahl  verschiedener  Verbind- 
ungen mit  teils  alkaloidalem,  teils  nicht  ba- 
sischem Charakter  —  wie  ürochrom, 
Homicolin:  Co4Hj,gN0^  (?),  Uromelanin: 
C86H48^\0,,  (?),  Reducin:  CeH^^NgO,  (?), 
Parareducin,  Aromin  u.  a.  m.  —  will 
Thudicum®)  aus  normalem  Harn  isoliert  haben. 
Leider  fehlen  jedoch  alle  näheren  Angaben 
über  die  Methode,  welche  die  Trennung 
der  Basengemische  ermöglichte,  die  nach 
dem  Zersetzen  der  Phosphomolybdänsäure-, 
bezw.  Phosphowolframsäure-Niederschläge  mit 
Barytwasser  gewonnen  wurden.    Berücksichtigt 


')  Chem.  Zeitung,  1890,  No.  72 

«)  Rev.  Bcient.  1890,  S.  318. 

*)  Pouchet ,  Contribution  ä  la  con- 
naissance  des  matieres  extractives 
de  Purine,  Paris,  1880  und  Compt.  Rend.  97 
(1884),  8.  1560. 

*)  Bouchard,   Legons    sur  las   auto-in- 

Ouftreiohi,  Alkaloide. 


toxications  dans  les  maladies,  1885; 
citiert  bei  M.  de  Thierry,  Alcaloides  mi- 
c  r  0  b  i  e  n  s  ,  S.  109. 

'^)  Sog.  de  Biolog.,  1891  und  öauticr,  Cours  de 
Chim.  biolog.,  S.  029. 

«)  Compt.  Rend.  106  (1888),  S.  1803  und  Bull. 
80c.  Chim.  [3]  1  (1889),  S.  159. 
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man  aufserdem  den  Umstand,  dafs  —  die 
Gegenwart  von  Lenkomalnen  oder  Ptomainen 
im  normalen  Harn  vorausgesetzt  —  diese 
Basen  doch  stets  in  änfserst  geringen  Mengen 
darin  vorkommen,  so  erscheint  es  berechtigt, 
diese  Resultate  nicbt  bedingungslos  anzu- 
nehmen, sondern  ihre  weitere  Bestätigung  ab- 
zuwarten. 

Von  vielen  Seiten  wird  bekanntlich  das 
Vorkommen  alkaloidaler  Körper  im  normalen 
Harn  überhaupt  bestritten,  (vgl.  hierzu  S.  614). 

Erwähnt  sei  nocb,  dafs  Liebreich  im  Jahre 
1869  im  Harn  eine  Base  fand,  welche  mit 
Betain  identisch  zu  sein  scheint  und  ferner, 
dafs  Dupr6  und  Bence  Jobnes  bereits  im 
Jahre  1866  ein  Alkaloid  im  Harn  fanden, 
welches  in  schwefelsauerer  Lösung  blaue  Fluor- 
escenz  besafs. 

Die  Giftigkeit  dos  normalen  Harns  wird 
nur  zum  geringeren  Teil  durch  die  Gegen- 
wart basischer  Verbindungen  bedingt,  da  nach 
Gautier  besonders  die  darin  vorkommenden 
unkrystallisierbaren ,  stickstoffhaltigen  Ex- 
traktivstoffe, denen  der  basische  Charakter 
abgeht,  äufserst  giftig  sind. 

Aus  diesen  wenigen  Andeutungen  geht  zur 
Genüge  hervor,  dafs  die  Frage  über  die  Existenz 
von  Leukomainen  im  normalen  Harn  zur  Zeit 
noch  ihrer  Lösung  harrt. 

e)  LeukomaTne  der  Milch.  —  A.  Wyuter 

Blyth^)  berichtet  über  zwei,  aus  normaler  Milch 
isolierte  Alkaloido,  welche  er  als  Gal actin 
und  Lactochrom  unterscheidet.  Das  erstere 
soll  sich  mit  Blcioxyd  zu  der  Verbindung: 

das  zweite  mit  Quecksilberoxyd  zu  der  Vor- 
bindung: CßHjgNOg  .  HgO  (VI)  voreinigen. 
Die  Existenz  dieser,  vielleicht  überhaupt  nicht 
zu  den  Alkaloiden  gehörenden  Substanzen  be- 
darf noch  weiterer  Bestätigung. 

f)LeukoinaInedesmen8chlictaenFette8. 

—  Nach  M.  Thierry'^)  enthält  das  mensch- 
liche Fett  verschiedene  feste  und  flüchtige 
Basen,  von  denen  jedoch  nur  Trimothylamin 
mit  Sicherheit  nachgewiesen  wurde. 

g)  LenkomaTne  der  Leber  und  Milz. 

—  Paterno  und  Spica  gewannen  aus  normaler 


>)  Jahresber.  f.  Cbera.  1879,  S.  1129  und  Beil- 
stein, Handb.  d.  Org.  Chem.,  2.  Aufl.  8,  S.  548. 

«)  Bei  Vaughan  und  Novy,  (1.  c.  S.  348), 
findet  sich  die  Formel:  FbiOsCstHisNiOis. 

')  Alcaloides  microbiens  et  physiologiques,  Paris, 
188*^    S    1 S7 

*Vcompt.  Keml.  100  (IdSli),  S.  220. 


Leber  nach  dem  Stas-Otto*schen  Verfahren 
geringe  Mengen  zweier  Leukomaine,  von  denen 
das  eine  ein  Cblorhydrat  und  ein  schön  violett 
fluorescierendes,  saueres  Sulfat  bildete  und 
Ferricyankalinm  reduzierte.  Das  zweite,  welches 
ein  gelbes,  krystallisiertes  Chloraurat  lieferte, 
besafs  nach  den  genannten  Autoren  Ähnlich- 
keit mit  Neurin. 

Morelle*)  erhielt  nach  dem  Verfahren  von 
Gautier  aus  Ochsenmilz  eine  Base,  welche  ein 
in  zerfliefslichon  Nadeln  krystallisierendes 
Chlorhydrat  und  femer  ein  krystallisiertes 
Chloraurat  und  Chloroplatinat  bildete. 

Aus  frischen  tierischen  Produkten,  wie  Blut, 
Milz  u.  a.  vermochte  Marino-Zuco^)  nach  dem 
Stas-Otto'schen,  bezw.  DragendorflTscheu  Ver- 
fahren Neurin  zu  isolieren  und  zieht  hieraus 
den  Schlufs,  dafs  die  unter  normalen  Verhält- 
nissen im  Organismus  auftretenden,  sog.  Pto- 
maine überhaupt  nur  aus  Neurin  bestehen.^) 
Zur  Stütze  seiner  Ansicht  verweist  der  ge- 
nannte Forscher  auf  die  Ähnlichkeit,  welche 
zwischen  den  Reaktionen  der  von  Selmi  be- 
schriebenen Ptomaine  und  denjenigen  des 
Neurins  bestehen. 


h)  LeabomaYne  des  Speichels. 

Gautier  "0     soll    normaler     Speichel 
Mengen  giftiger  Ptomaine  enthalten. 


—  Nach 
geringe 


1)  LenkomaTne  aus  Msctaem  Gehirn. 

—  Guareschi  und  Mosso®)  erhielten  bei  Ver- 
arbeitung von  ca.  30  kg  frischem  Gehirn 
nach  der  Methode  von  Stas-Otto  neben  Am- 
moniak, Trimothylamin,  Cholin  und  Neurin 
auch  geringe  Mengen  giftig  wirkender  Ver- 
bindungen, welche  die  allgemeinen  Alkaloid- 
reaktionen  gaben.  Die  Ausbeute  war  jedoch 
zu  gering,  um  eine  eingehendere  Untersuchung 
zu  ermöglichen. 

k)Leukoina¥nean8fri8chein  Fleisch.  — 

Aus  frischem  Rind-  und  Kalbfleisch  gelang  es 
Guareschi  und  Mosso^)  in  den  Jahren  1882 
und  1883  nach  dem  Stas-Otto*schen  Ver- 
fahren geringe  Mengen  Leukomaine  und  aus 
Kalbfleisch  aufserdem  eine  neutrale  Verbindung: 
das  Methylhydantoin:  C^H^N^Og  zu  iso- 
lieren. Aus  der  „Relazione  della  Com- 
missione  Italianapor  lo  studio  delle 
ptomaine"    von  Marino-Zuco   geht   henor, 


^)  Gazz.  Chim.  IUI.  18  (1883),  S.  431. 

«)  Ibid.  S.  441. 

^  Bull,  de  rAcad.  de  Med.  10  (1881),  2,  S.  599 
und  Thierry,  1.  c. 

^)  Atti  della  R.  Accad.  delle  Scicnze  dl  Torino, 
17  (KH82). 

•)  Arch.  Ital.  de  Biolog.,  1883. 
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C,H„N 
C,H,3N 


n 


»? 


Morrhuili 


eine  Morrhuasäure    0^,11, gNOg. 

Diese  Basen  finden  sich  zu  0,05  Proz.  in 
sämtlichen  dnnkeien  Leberthransorten,  fehlen 
dagegen  in  den  hellen  Ölen.  Der  Gehalt  au 
Morrhuasäure  beträgt  das  5 — 6-fache  der  ba- 
sischen Bestandteile.  Diese  letzteren  sind  der 
Mehrzahl  nach  physiologisch  stark  wirkende 
Basen. 

Meist  wirken  sie  reizend  auf  die  Ernührungs- 
centren  und  als  kräftige  Diuretica.  Mehrere 
derselben  —  besonders  das  Amylamin  — 
wirken  bereits  in  minimalen  Mengen  giftig. 
Aufsor  den  bereits  angeführten  Bestandteilen 
enthält  der  Leberthran  noch  Lecithine.  ^) 

Da  es  zur  Zeit  noch  nicht  erwiesen  ist, 
dafs  diese  sog.  Lenkomaine  auch  in  frischen 
Lebern  enthalten  sind,  schien  es  naturgemäfscr, 
sie  zunächst  den  Ptomainen  einzureihen. 

n)  Lenkomaine  ans  gesundem  Mais.  — 

0.  Luxardo*)  isolierte   aus   frischem,   unver- 


dafs  auch  im  Eiweifs  Spuren  von  Leuko-  [i 
mainen  vorkommen,  während  Eigelb  beträcht- 
liche Quantitäten  Neurin  enthält.  Diese  I' 
letztere  Base  wird  als  normaler  Bestandteil  i 
auch  in  anderen  Teilen  des  tierischen  Organis-  , 
mus  —  Blut,  Gehirn  u.  a.  —  angetroffen.  . 

1)  LenkomaTne  der  Exspirationsinft.  i 

—  Beim  Einleiten  von  Exspirationsluft  in  j 
eine  Lösung  von  Oxalsäure  will  R.  Wurtz 
im  Jahre  1888  neben  Ammoniak  auch  eine 
flüchtige,  organische  Base  erhalten  haben, 
welche  durch  Jod-Jodkalium  gefällt  wird  und 
welche  ein  in  Nadeln  krystallisierendes  Chloro- 
platinat  und  ein  lösliches  Goldsalz  liefern  soll. 
Dastre  und  Loyo  (1888)  und  später  Lehmann 
und  Jessen,  welche  Wurtz'  Versuche  wieder- 
holten, konnten  jedoch  dessen  Resultate  nicht 
bestätigen. 


m)  Lenkomaine  des  Leberthrans.  — 

Gautier  und  Mourgues  rechnen  nachstehend 
verzeichnete  Basen,  welche  im  Leberthran 
einige  Tage  nach  dem  Tode  des  Tieres,  aber 
vor  Beginn  irgend  welcher  bakte- 
rieller Fäulnis  auftreten,  zu  den  Leuko- 
ma'inen: 

ein  Butylamin 

„    Amylamin 

„    Hexylamin 

„    Dihydrolutidin  C,H,jN 
Asellin  C^^Hg^N^ 


dorbenen  Maismehl  nach  der  Methode  von 
Dragendorff  geringe  Mengen  alkaloidaler  Ver- 
bindungen, deren  Gewinnung  jedoch  nach  der 
eigenen  Ansicht  Luxardo's  wahrscheinlich  auf 
Rechnung  des  angewandten  Isolierungsver- 
fahrens zu  setzen  ist. 

6.  Tiergifte. 

Diese  Gruppe  umfafst  zahlreiche,  in  ver- 
schiedeneu Tieren  vorkommende,  giftige  Ver- 
bindungen, die  sich  in  ihrem  Verhalten  teils 
den  Alkaloiden,  teils  den  Carbylamincarbon- 
säuren  (Isocyanfettsäuren)  anlehnen,  oder 
aber  die  Eigenschaften  der  Toxalbumine,  oder 
endlich  diejenigen  der  Diastasen  besitzen. 
In  chemischer  Hinsicht  sind  diese  Stoffe  der 
Mehrzahl  nach  noch  so  gut  wie  unbekannt. 
Ihre  nähere  Erforschung  ist  jedoch  von  der 
gröfsten  Wichtigkeit,  denn  abgesehen  von 
ihrer  hervorragenden  physiologischen  Wirkung 
ist  es  sehr  wahrscheinlich,  dafs  einige  von 
ihnen  die  ersten  Übergangsprodukte  der  Ei- 
weifskörper  zu  den  Ptomainen  oder  richtiger 
Leukomainen  darstellen. 


Samandarin  oder  Salamandrln: 

!  C3,H,,N,03  (?).  - 

Dieses  Alkaloid  wurde  zuerst  im  Jahre  1852 
von  Clo^z  und  Gratiolet  aus  dem  giftigen 
'  Drüsensekret  des  gefleckten  Erdsalamanders 
I  (^Salamandra  maculosa)  isoliert  und  dann  später 
'  von  Zalesky*)  genauer  untersucht. 
I  Es  ist  eine  amorphe,  nicht  flüchtige,  in 
i  Wasser  und  Alkohol  lösliche  Substanz,  welche 
alkalisch  reagiert  und  sich  daher  mit  Säuren 
zu  neutralen  Salzen  verbindet.  Das  Chlor- 
hydrat hat  die  Zusammensetzung: 

C^iIIeoN^O«  .2 HCl. 

Das  Salamandrin  ist  stark  giftig. 

Bemerkenswert  ist  noch,  dafs  nach  den 
Untersuchungen  von  Phisalix  und  Contejean*) 
I  das  Blut  des  Erdsalamanders  ^^Salamandra  ma- 
culosa) die  Wirkungen  des  Curare  aufhebt, 
und  zwar  schützt  das  Salamanderblut,  bezw. 
dafs  in  demselben  enthaltene  Antitoxin  nicht 
nur  das  Tier  selbst,  sondern  auch  Frösche 
gegen  die  Wirkung  des  Curare,     (u.  Kz.-Kr8e.) 

Gift  der  Lnrehe  (Kröten  und  Wasser- 
salamander). —  Nach  Calmels  enthält  das 
Gilt  der  Kröten  —  neben  geringen  Mengen 
I  Methylcarbylamin:  CHg  .  N=C  (oder 
I  richtiger ;  CHg  .  N=C)  —  Isocyanessig- 


*)  Gautier  und  Mourgues,  Bull.  Sog.  Chim.   [3]  ii 
.2  (1889),  S.  237. 

»)  Gazz.  Chim.  Ital.  18  (1H83),  S.  94.  'i 


^)  Zeitschr.  f.  Cham.  1867,  S.  62. 
*)  B.  B.  27  (1894J,  Ref.  S.  673. 
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livreoderMetbjlearbjlamincarbon- 


CH. 


XOOH 


N      C. 


Zor  IhirBtellang  dieser  letzteren  bebandelt 
nuin  —  naeb  Gantier  —  Monobromessigsäure  mit 
CjAiunlber  oder  —  nacb  Hofmann  —  GlykokoU 
ond  Clilorofonn  mit  Kalilange.  Die  Isocyan- 
essigsänre  riecbt  dnrcbdringend  narkotisch 
und  besitzt  einen  scbarfen,  Gbelkeit  erregenden 
Gescbmack.  Im  Vacnnm  verflflchtigt  sie  sich 
nacb  und  nach ;  an  der  Lnft  wird  sie  fl&ssig,  in- 
dem sie  in  GlykokoU  nnd  Ameisensäure  zerfällt: 


XOOH  > 

ClI/  +2H,0  =  HCOOH+CH2<( 


COOK 


2" 


Das  trockene  Kalinmsalz  entwickelt  beim 
Erhitzen  Metbylcarbylamin.  Die  gleiche  Zer- 
setzung erleidet  es  in  wässeriger  Lösung. 
Das  Gift  des  Wassersalamanders  (Triton  crista- 
tus)  entliält  nach  Calmels  ein  Pseudolecithin, 
welches  sich  leicht  in  Dioleln  nnd  eine  neue 
Säure:  die  a-I  socyanpropionsäure 
(Athylcarbylamincarbonsäure): 

XOOH 
CH3 .  CH<( 

zersetzt,  welch'  letztere  sich  dann  weiter  in 
Alanin  und  Ameisensäure  spaltet. 

Höhere  homologe  Carbylamincarbonsäuren 
sind  in  anderen  Giften  nachgewiesen  worden. 
Alle  diese  Säuren  sind,  wie  die  aus  ihnen 
durch  Abspaltung  von  Kohlensäure  hervor- 
gehenden Carbylamino,  äufscrst  giftig.  ^) 

Nach  Capparelli  (1883)  soll  das  Gift  von 
Triton  cristatus  keine  Alkaloide  ent- 
halten, sondern  die  Giftigkeit  des  Sekretes 
wäre  auf  die  Gegenwart  einer  stickstofffreien 
Säure  zurückzufahren. 

Schlangengift.  —  Im  Jahre  1877  isolierte 
Wynter  Blyth  aus  dem  Gift  der  ostindischen 
Brillenschlange  (Naja  tripudians  oder  Cobra 
capello)  eine  krystallisierbare  Substanz  mit 
saueren  Kigcuschaften,  welche  er  jedoch  nicht 
näher  untersuchte.  Im  Jahre  1881  gelang  es 
Gauticr,  aus  demselben  Gifte  2  Alkaloide,  je- 
doch nur  in  minimalen  Mengen,  abzuscheiden. 

Die  physiologische  Wirkung  des  Cobragiftes 
scheint  jedoch  nicht  durch  Alkaloide,  sondern 
in  erster  Linie  durch  gewisse  Toxalbumine 
bedingt  zu  sein.     S.  Toxalbumine. 


SoMtige  Tiergifte.  —  Es  ist  bekannt, 
dafs  viele  Tiere,  wie  manche  Spinnen,  In- 
sekten o.  s.  w.  starke  Gifte  absondern,  deren 
Natur  aber  noch  völlig  anbekannt  isL  In  ver- 
schiedenen holländischen  Treibhäusern  kommt 
zahlreich  eine  exotische,  zn  der  Ordnung  der 
Myriapoden  (Tausendfafser)  gehörende  Fon- 
taria-Art  (Fontaria  gracilis)  vor,  welche  ge- 
reizt, einen  deutlichen  Gemch  nacb  Bitter- 
mandelöl verbreitet.  Nach  den  Untersuch- 
ungen von  C.  Guldensteeden-Egeling  enthalten 
diese  Tiere  eine  Substanz,  welche  unter  der 
Einwirkung  eines  gieichzeitig  vorhandenen 
Fermentes  sich  zersetzt  und  dabei  als  eines 
der  Spaltungsprodukte  Blausäure  liefert. 

(H.  Ks.-Krse.) 

Das  Gift  der  Hymenopteren  —  besonders 
der  Bienen  —  wird  von  2  Drüsen  geliefert, 
von  denen  die  eine  ein  alkalisch,  die  andere  ein 
sauer  reagierendes  Produkt  secemiert. 

Bemerkenswert  ist,  dafs  auch  die  von  den 
Drflsenorganen  mancher  Pflanzen,  z.  B.  von 
Urtica  dioeca  und  U.  urens  abge- 
sonderten Ausscheidungen  Alkaloide  enthalten 
'  (Oddo  und  Lomonaco,  1892). 

I  Ichttayotoxlcon.  —  A.  Mosso^  fand  in 
;  einigen  Fischen  und  besonders  im  Blute  der  im 
Mittelmeer  vorkommenden,  dem  Aale  ver- 
wandten Muränen  (Muraena  Helena)  einen 
eiweifsartigen  Körper  mit  intensiv  giftigen 
Eigenschaften,  welchen  er  als  Ichthyotoxi- 
con  bezeichnete. 

Ein  ähnliches,  ebenfalls  zu  den  Eiweifs- 
körpern  gehöriges  Gift  konnte  M.  Mosso  aus 
Aalblut  isolieren.  Zu  seiner  Darstellung  aus 
dem  Blutserum  kann  mau  sich  des  gleichen 
Verfahrens  bedienen,  wie  zur  Gewinnung  des 
Serins  (Paraglobulins).*) 

Fugugift.  —  Gewisse  Arten  der  auf  Japan 
heimischen  Fischgattung  Tetroden  (japanisch: 
Fugu)  sind  derart  giftig,  dafs  ihr  Genufs 
schwere  Vergiftungen,  selbst  mit  tötlichem 
Ausgang,  herbeiführt.  Zu  den  giftigsten  Arten 
sind  nach  den  vergleichenden  Untersuchungen 
von  Takahashi  und  Inoko  zu  zählen :  Tetroden 
chrysops,  T.  pardalis,  T.  vermicularis,  T.  poe- 
cilonotus,  während  andere  Arten  weniger, 
oder,  wie  T.  Cutaneus,  gar  nicht  giftig   sind. 

Der  Hauptbilduugsort  des  Giftes  befindet 
sich  im  Eierstock,  woraus  sich  auch  die  Be- 
obachtung erklärt,  dafs  die  Fugufische  in  der 
Laichzeit  am  gefährlichsten  sind.^)  Die  übrigen 
Organe  enthalten  nur  geringe  Mengen  des  Giftes 
oder  sind,  wie  das  Muskelgewebe,  völlig  giftfrei. 


»)  Compt.  Rend.  08  (1884),  S.  536 
*)  Atti    della    R.    Acc.    dei    Lincei,    4 
S.  665. 


|!      "*)  Atti  della  R.  Acc.  dei  Lincei  5  (1889),  fasc.  1 1. 
(1888),  I       ^)  Takahashi    und   Jnoko,  Ann.  di  Chim.    e   di 
'  Farmacol.  11,  8.  203. 
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Bei  VorgiftUDgen  mit  tötlichem  Ausgang 
läfst  sich  das  Gift  mit  Sicherheit  im  Magen- 
Darminhalt  und  im  Harn  nachweisen.  Über 
die  Natnr  des  Fagugiftes  ist  noch  nichts  näheres 
bekannt. 

Melolonthin:  C^II^gN^SO^.  —  Diese  in 
den  Maikäfern  (Melolontha  vulgaris)  vor- 
kommende Verbindung  wurde  daraus  zuerst 
von  Schreiner')  isoliert.  Das  Melolonthin 
krystallisicrt  in  glänzenden  Nadeln.  In  Wein- 
geist ist  es  leicht,  im  kaltem  Wasser  schwer, 
in  absolutem  Alkohol  und  in  Äther  nicht  lös- 
lich. Seine  Lösungen  reagieren  neutral.  Von 
den  Alkalien,  wie  von  den  Mineralsäuren 
wird  es  leicht  aufgenommen. 

b)  Entstehung  der  LenkomaTne. 

ßereits  auf  S.  6tX)  wurde  erwähnt,  dafs 
sowohl  der  tierische,  wie  pflanzliche  Organis- 
mus selbst  unter  normalen,  physiologischen 
Verhältnissen  Alkaloide  erzeugt.  Diese  im 
Tierköri)er  auftretenden,  als  Leukomaine  unter- 
schiedenen, basischen  Verbindungen  sind  dem- 
nach nicht  bakteriellen  Ursprunges,  sondern 
sie  sind  als  Umwandlungsprodukte  der  Eiweifs- 
körper  aufzufassen.  Ihre  Bildung  steht  in 
enger  Beziehung  zum  Zellleben  selbst.  Der 
Charakter  der  so  entstehenden  Basen  wird 
jedoch  mit  den  Lebensperioden  der  Zellen 
gewisse  Änderungen  erfahren  und  zwar  werden 
die  in  der  tierischen  Zelle  sich  vollziehenden 
Vorgänge  ganz  ähnliche  sein,  wie  sie  in  der 
pflanzlichen  Zelle  vor  sich  gehen.  Zu  ver- 
gleichenden Beobachtungen  in  dieser  letzteren 
Richtung  eignen  sich  jedoch  vorzugsweise  die 
vegetabilischen  Alkaloide,  da  beim  pflanzlichen 
Organismus  die  Verhältnisse  im  ganzen  ein- 
fachere und  deshalb  leichter  zu  kontrollieren 
sind  als  beim  tierischen. 

Während  z.  Ef.  Anisodus  luridus  zur 
Blütezeit  Hyoscyamin  enthält,  läfst  sich 
nach  dem  Ausreifen  des  Samens  nur  noch 
Atropin  nachweisen.*) 

Zahlreiche  Leukomaine  lassen  sich  als  Ab- 
kömmlinge der  Nucleiue  auffassen.  Als  letztere 
bezeichnet  man  Stickstoff-  und  phosphorhaltige 
Verbindungen  saueren  Charakters,  welche  der 
Pepsinverdauung  widerstehen  und  die  in  den 
Kernen  der  Tier-  und  Pflanzenzellen,  ferner 
in  den  Bakterien,  den  Kernhefen,  im  Eiter, 
Samen  und  Eigelb,  in  der  Milch  u.  s.  w.  an- 
getroffen werden.  Sie  scheinen  jedoch  nicht 
frei,  sondern  an  2  Alkaloide:  Protamin 
und  Aden  in  gebunden,  in  Form  gepaarter 
Verbindungen  vorzukommen.  Am  eingehendsten 


ist  zur  Zeit  das  Nudeln   der   Spermatozoiden 
untersucht,  welchem  Miescher  die  Formel: 

C„H,,N,P30,,  (?) 

beilegt.  Es  ist  leicht  veränderlich.  Siedendes 
Wasser,  bezw.  verdünnte  Säuren  zersetzen  es 
unter  Bildung  von  Phosphorsäure,  löslichen  Pro- 
teinstoffen, Hypoxanthin,  Xanthin,  Adenin  und 
einer  dem  Acidalbumin  ähnlichen  Verbindung. 
Nach  Kossei  geben  lediglich  diejenigen 
Nucleine  Xanthin  und  Adenin,  welche  pflanz- 
lichen oder  tierischen  Zellen  entstammen. 

Bedeutung   der  Ptoma¥ne   und  Leuko- 
maine für  die  Antointoxikation. 

Im  tierischen  Organismus  vollziehen  sich 
zahlreiche  chemische  Reaktionen,  welche  in 
ihrem  Verlauf  Ähnlichkeit  mit  den  bei  der 
Fäulnis,  bezw.  bei  den  Gärungen  vor  sich 
gehenden  Prozessen  haben.  Unter  den  hierbei 
entstehenden,  zahlreichen  Produkten  nehmen 
die  basischen  Verbindungen  nicht  die  letzte 
Stelle  ein.  Die  durch  diese  letzteren  mög- 
licherweise bedingte  Autointoxikation  kommt 
solange  nicht  zustande,  als  diese  Giftstoffe 
—  sei  es  durch  teilweise  Oxydation  im  Or- 
ganismus selbst,  sei  es  infolge  Ausführung 
durch  den  Harn  oder  auf  anderem  Wege  — 
unschädlich  gemacht  werden.  Findet  dagegen 
diese  regelmäfsige  Ausführung  nicht  statt, 
oder  —  was  noch  weit  gefährlicher  ist  — 
tritt  infolge  von  Funktionsstörungen  eine 
plötzlich  vermehrte  Bildung  derartiger  Gift- 
stoffe ein,  so  kommt  es  zu  den  Erscheinungen 
einer  thatsächlichen  Vergiftung:  der  Autoin- 
toxikation. Für  die  Hichtigkeit  dieser  An- 
schauung spricht  der  Umstand,  dafs  alle  die 
Verbindungen,  welche  sich  unter  den  Pro- 
dukten der  Fäulnis  vorfinden,  auch  schon  unter 
normalen  Verhältnissen,  wenn  auch  in  ungleich 
geringeren  Quantitäten,  im  Organismus  ange- 
troffen werden.  Es  sind  dies:  Kohlensäure 
und  Ammoniak  (frei  oder  in  Form  von  Harn- 
stoff), Phenol  (im  Harn),  Skatol  und  Indol 
(in  den  Exkrementen  und  im  Harn),  Milch- 
und  Bernsteinsäure  (in  den  Muskeln),  Essig- 
und  Buttersäure,  Tyrosin,  Leucin  (in  den 
Drüsen,  im  Harn  und  im  Muskelgewebe) 
u.  s.  w.  Xanthin  und  Hypoxanthin  kommen 
ebensowohl  unter  den  Fäulnisprodukten,  wie 
im  Muskelgewebe  und  im  Harn  vor.  Wasser- 
stoff, Stickstoff,  Schwefelwasserstoff,  phosphor- 
haltige Gase,  Methylmercaptan  u.  a.  m.  finden 
sich  in  den  Eingeweiden;  Asparaginsäure, 
Leucin  und  Tyrosin  unter  den  Produkten  der 


>)  B.  B.  4  (1871),  S.  763. 


I      2)  Siebert,  Arch.  der  Pharm.  228  (1890),  S.  145. 
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V.  Abschnitt.     Ptomaine  und  Leukomaline. 


Pankreasverdauung.  Im  Darmkanal  kommen 
forner  vor:  Indol,  Skatol  und  wie  es  scheint 
auch  Collidin  und  andere  Basen.  Ebenso 
sind  im  Blnte  und  in  den  Drüsen  LeukomaYne 
nachgewiesen  worden.  Diese  Verhältnisse  ge- 
winnen noch  durch  den  Umstand  an  Be- 
deutung, dafs  einige  Leukomaine,  wie  z.  B.  die 
fünf  in  den  letzten  Jahren  im  Muskelsaft 
der  Säugetiere  aufgefundenen  Basen  (Chryso- 
kreatinin  etc.)  als  stark  giftige  Basen  erkannt 
worden  sind.  Wenn  wir,  wie  Gautier  sehr 
trefifend  bemerkt,  diesen  Autointoxikationen 
nicht  unterliegen,  so  verdanken  wir  dies  ledig- 
lich der  regelmäfsigen  Ausführung  dieser  Gift- 
stoffe und  ihrer  Zerstörung  durch  den  Sauerstoff. 

Mit  Rücksicht  auf  die  Entstehungsursachen 
pflegt  man  gegenwärtig  zwischen  PtomaJno- 
hämie,  Leukomainohämie  und  Toxino- 
hämie  zu  unterscheiden.  Ober  die  Autoin- 
toxikationen im  allgemeinen  sei  hier  auf  die 
Arbeit  von  Pietro  Albertoni:  „Delle  autoiu- 
tossicazioni^'  im  „Trattato  italiano 
di  Patologia  e  Terapia  medica"  von 
Cantani  und  Maragliano,  1892  verwiesen. 

Von  einigen  Pharmakologen  (Preyer,  L.  Er- 
rera)  wird  die  Ansicht  vertreten,  dafs  der 
Schlaf  durch  eine  Anhäufung  von  Disassimi- 
lationsprodukten,  besonders  der  während  des 
Tages  gebildeten  Leukomaine  verursacht  werde. 
Nach  Bouchard^)  enthält  der  Harn  selbst  im 
normalen  Zustande  stets  mehr  oder  weniger 
giftige  Substanzen,  aber  es  soll  insofern  ein 
Unterschied  bestehen,  als  die  tagsüber  durch 
den  Harn  zur  Ausscheidung  gelangenden  Stoffe 
narkotische  Wirkungen  besitzen,  während 
die  des  Nachts  eliminierten  Produkte  zu  den 
Krampfgiften  gehören.  Diese  Beobacht- 
ungen bedürfen  jedoch  noch  weiterer  Be- 
stätigung, und  zwar  umsomehr,  als  es  Villiers  ^) 
fast  nie  gelungen  ist,  aus  dem  Harn  völlig 
gesunder  Personen  Leukomaine  zu  isolieren. 
Vgl.  hierzu  S.  609. 

V.  Aducco^)  untersuchte  den  Harn  von 
Personen  vor,  während  und  nach  längeren 
Marschübungen  und  vermochte  aus  dem  nach 
stattgehabter  Ermüdung  entleerten  Harn  nach 
der  Stas-Otto'schen  Methode  eine,  weder  mit 
Cholin,  noch  mit  Neurin  identische,  intensiv 
giftige  Base  zu  isolieren.  Das  Chlor  hydrat 
konnte  nicht  krystallisiert  erhalten  werden; 
der  Platingehalt  des  Chloroplatinates 
betrug  31  Proz.  In  gröfster  Menge  wird 
diese    Base   während    der    Ermüdungsperiode 


selbst  erzeugt;  in  der  darauf  folgenden  Ruhe- 
pause, bezw.  während  des  Nachtschlafes  ver- 
mindert sich  ihre  Menge  wieder. 

c)  Toxalbumlne  oder  Toxine  und  Pepto- 

toxin. 

Als  Toxalbumlne  oder  kürzer  Toxine 
pflegt  man  eine  Gruppe  von  giftigen  Eiweifs- 
körpern  zu  bezeichnen,  welche  im  vegetabi- 
lischen, wie  tierischen  Organismus  entstehen. 
Im  Jahre  1883  isolierten  Weir  Mitchell  und 
E.  T.  Reichert  in  Philadelphia  aus  dem  Gift 
der  Klapperschlange,  wie  aus  dem  einer 
anderen,  Mocassin  genannten  Schlangenart 
3  specifische  Eiweifskörper:  ein  Toxipepton, 
ein  Toxiglobulin  und  ein  Albumin,  von  denen 
nur  die  beiden  erstgenannten  giftige  Eigen- 
schaften besafsen.  Erhitzen  auf  100^  ver- 
ringert die  Giftwirkung  dieser  Substanzen, 
ohne  sie  jedoch  völlig  aufzuheben. 

Norris  Wolfenden  isolierte  aus  dem  Gifte 
der  in  Indien  vorkommenden  Cobra  capello 
ein  inaktives  Pepton,  ein  Globulin  und  ein  im 
höchsten  Grade  giftiges  Acidalbumin.  Nach 
Kobert  (1888)  enthalten  auch  einige  Spinnen 
Toxalbumlne. 

Beachtenswert  ist  ferner  das  Vorkommen 
giftiger  Eiwcifsstoffe  in  den  Samen  von  Ricinus 
communis  (Kobert  und  Stillmark)  und  Lu- 
pinus  Intens,  wie  in  der  Frucht  der 
Carica  papaya  (Martin,  1889)  und  in  der 
Bierhefe.  Nach  Martin  enthalten  die  Jequirity- 
sameu  (von  Abrus  precatorlus)  ebenfalls 
zwei  giftige  Eiwcifsstoffe.*) 

Nach  den  in  den  letzten  Jahren  gemachten 
Beobachtungen  erzeugen  viele,  besonders  pa- 
thogene  Mikroben  aufser  Ptomainen  auch 
andere,  sehr  giftige  Verbindungen,  welche  man, 
da  dieselben  in  ihren  Eigenschaften  den  Ei- 
weifsstoffen  nahe  stehen,  ebenfalls  als  Tox- 
albumlne und  'J'oxine  zu  unterscheiden  pflegt. 
Nach  einer  anderen  Auffassung  gehören  diese, 
durch  Mikroben  erzeugten  Eiweifsstoffe,  zur 
Gruppe  der  ungeformten  Fermente  oder  Dias- 
tasen.  Die  eingehendere  Untersuchung  dieser 
kompliziert  zusammengesetzten,  neu  entdeckten 
Verbindungen  ist  sonach  direkt  durch  das 
Studium  der  Ptoma'ine  veranlafst  worden. 

Roux  und  Yersin  dürften  die  ersten  gewesen 
sein,  welche  im  Jahre  1883  darauf  aufmerksam 
machten,  dafs  in  den  Kulturen  des  Löffler- 
schen  Bacillus  ein  den  Diastasen  und  dem 
Schlangengift    sehr    ähnliches    Gift    enthalten 


*)  Sur  les  variations  de  la  toxicite  urinaire 
pendant  la  veille  et  pendant  le  somraeil,  in  Compt. 
Rend.  102  (J886),  S.  727. 

2)  Compt.  Rend.,  188b. 

«)  Arch.  Ital.  di  Biolog.  0,  S.  203  und  10,  S.  1. 


*)  Nach  den  neuesten  Untersuchungen  von  Brieger 
und  ßoer  (Deutsch,  med.  Wochenschr.  1896,  No.  49) 
gehören  die  beiden  giftigen  Phytalbumosen  Ricin 
und  Abrin  zu  den  wirklichen  Toxalburainen. 


S.  auch  im  Nachtrag. 
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ist,  indem  dasselbe  durch  Alkohol  gefällt  wird, 
in  CalciumphosphatDiederschläge  mit  Übergeht 
und  anter  dem  Einflnfs  von  Licht  and  Luft,  sowie 
durch  Erwärmen  auf  58**  Veränderung  erleidet. 

Brieger  und  FräukeP)  isolierten  aus  den 
Kulturen  des  Dipbterie-Bacillus  durch  Fällen 
mit  Ammoniumsulfat,  Entfernen  der  in  dem 
Niederschlage  vorhandenen  Mineralsalze  durch 
Dialyse  und  Fällen  der  wässerigen  Lösung  mit 
Alkohol  ein  Toxalbumin  oder  Toxin  in  Form 
eines  farblosen,  in  Wasser  leicht  löslichen 
und  aus  der  wässerigen  Lösung  durch  Alkohol, 
Sublimat,  Mineralsäuren,  Kohlensäure,  Silber- 
nitrat u.  s.  w.  fällbaren  Pulvers.  Dasselbe 
konnte  durch  die  Millon'sche  uud  durch  die 
Biuret-Reaktion  als  Eiweifskörper  charakteri- 
siert werden.  Durch  Magnesiumsulfat,  Blei- 
acetat  und  Natriumsulfat  wird  der  Körper  da- 
gegen nicht  gefällt.  Abgesehen  von  einem  un- 
gewöhnlich hohen  Schwefelgehalt  steht  derselbe 
in  seiner  proz.  Zusammensetzung  dem  Serum- 
albumin nahe.  Die  Verbindung  setzt  sich  zu- 
sammen aus: 

C:  45,35  Proz. 
H :     7,13     „ 
N :    16,33     „ 
S:     1,39     „ 
0:    28,80     „ 

Durch  Erwärmen  ihrer  Lösung  auf  60^  kann 
die  Substanz  entgiftet  werden.  Nach  sub- 
cutaner Einführung  erzeugt  dieselbe  bei  Tieren 
Abcesse,  Nekrosen  und  giebt  Veranlassung 
zur  Bildung  von  Pseudomembranen. 

Die  relativ  geringe  Giftigkeit  des  von 
Brieger  uud  Fränkel  erhaltenen  Produktes 
läfst  jedoch,  wie  Duclaux  (1890)  bemerkt,  die 
Vermutung  zu,  dafs  dasselbe  noch  nicht  in 
vollkommen  reiner  Form  vorlag. 

Nach  Brieger  sind  die  sog.  Toxine,  welche 
bei  Cholera,  Typhus,  Brand  und  Diphterie 
zur  Ausscheidung  gelangen,  wirkliche  giftige 
Eiweifsstoire  oder  —  nach  einer  anderen  Be- 
zeichnung —  giftige    albuminoide    Fermente. 

Bereits  im  Jahre  1889  beobachtete  Woold- 
ridge^)  bei  gewissen  Herzkrankheiten  das 
Auftreten  eines  als  Toxifibriuogen  be- 
zeichneten, giftigen  Körpers,  welcher  Blut 
koagulierte. 

Wie  bereits  oben  angeführt  wurde,  ist  durch 
die  Brieger*schen  Untersuchungen  der  Nach- 
weis geliefert  worden,  dafs  in  den  durch  den 
Starrkrampf,  bezw.  durch  die  Nicolaior'schen 
Bacillen    erzeugten    Toxinen     basische     Ver- 


bindungen vorliegen.  Kurze  Zeit  nach  dem 
Bekanntwerden  dieser  Untersuchungen  wurden 
ähnliche  basische  Verbindungen,  welche  in 
grofsen  Dosen  Krämpfe  und  Lähmung  er- 
zeugten, auch  von  Kitasato  und  Weyl  isoliert; 
diese  letzteren  Forschor  stellten  aber  die 
pathogene  Bedeutung  dieser  Ptomaine  in  Frage, 
da  die  von  ihnen  gewonnenen  experimentellen 
Resultate  sich  nur  teilweise  mit  den  den 
Starrkrampf  charakterisierenden  Erscheinuugen 
deckten.  Spätere,  von  Kund  Faber,  Tizzoni 
und  Cattani  und  endlich  von  Waillard  und 
Vincent^)  ausgeführte  Untersuchungen  sollen 
gezeigt  haben,  dafs  das  wirkliche,  von  den 
Nicolaier'schen  Mikroben  erzeugte  Tetanusgift 
sich  wie  ein  Enzym  oder  diastatisches  Fer- 
ment verhält  und  dafs  es,  in  die  Verdauungs- 
wege eingeführt,  ohne  jegliche  Giftwirkung  ist. 
Die  Untersuchung  ähnlicher,  durch  andere 
Mikroben  erzeugter  Stoffwechselprodukte  hat 
Brieger  und  Fränkel  in  der  Folge  zur  Auf- 
stellung zweier  Hauptgruppen  von  Toxalbuminen 
geführt: 

1.  Toxalbumine,  welche  in  Wasser  wenig 
oder  nicht  löslich  sind,  wie  z.  B.  die  Tox- 
albumine des  Typhus,  der  Cholera  uud  der 
Staphylococcus  aureu s-Kulturen.  Sie 
gleichen  den  Globulinen,  sind  amorph  uud 
werden  bei  einer  Temperatur  von  20**  durch 
neutrale  Salze  gefällt  etc. 

2.  In  Wasser  lösliche  Toxalbumine,  wie 
diejenigen  aus  den  Kulturen  des  Bacteridiums 
der  Gangräna,  der  Diphterie,  des  Starr- 
krampfes u.  s.  w. 

Die  auf  diesem  Gebiete  zur  Zeit  noch  be- 
stehenden Widersprüche  sind  jedoch  noch  sehr 
zahlreich.  Während  z.  B.  Christmas*)  in  den 
Kulturen  des  Staphylococcus  aureus 
ein  durch  Alkohol  u.  s.  w.  fällbares  Tox- 
albumin fandy  isolierte  Leber  daraus  ein  pyo- 
genes  Alkaloid.  Während  ferner  Hoffa  im 
Jahre  1886  über  ein  in  den  Kulturen  des 
Anthrax-Bacillus  aufgefundenes,  als 
Anthracin  unterschiedenes  Ptomaiu  be- 
richtete, welches  bei  Tieren  die  specifischen 
Symptome  dos  Anthrax  und  endlich  den  Tod 
verursachte,  hat  Hankin  im  Jahre  1889  im 
Koch  scheu  Laboratorium  aus  Anthrax- 
Kulturen  ein  Toxalbumin  isoliert. 

Brieger*^)   erhielt    ein   Anthrax- Prot  ein. 

Babes®)  berichtet  über  ein  aus  den  Kulturen 
des  Rotz-Bacillus  isoliertes,  giftiges  Toxalbumin, 
welches  er  als  M  o  r  v  i  n  bezeichnet  und  neben 


«)  Berl.  Klin.  Wochenschr.  27  (1890)  und  B.  B. 
n  (1890),  Ref.  8.  251. 
«)  Proc.  Royal.  See.  45  (1889),  S.  500. 
•)  Soc.  de  Biolog.,  1890. 


*)  Ann.  Just.  Pasteur. 

'')  B.  B.  17  (1884). 

«)  Arch.  de  M6d.  exp6rim.  [3],  1892. 
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V.  Abschiiitt.     Ptomalne  und  Lcukomaine. 


dem  er  ein  gleichfalls  giftiges  Ptomaln  auf- 
fand. Gnareschi  bemerkt  hierzu,  dafs  der 
chemische  Teil  dieser  Untersuchung  kaum 
eine  ernste  Kritik  auszuhalten  imstande  sein 
dürfte.  Auf  S.  583  wurde  bereits  erwähnt, 
dafs  Griffiths  im  Harn  an  Rotz  erkrankter 
Personen  ein  krystaüisiertes  Ptomaln  auffand. 

Zusammensetzung  der  Bakterien  nnd 
des  Mykoprotelns.  —  Nencki  und  Schaflfer ') 
fanden  in  den  Fäuhiisbakterien : 

Wasser:  83,5—84,8  Proz., 
Fett:  6—7,8        „ 

Asche :  3,2 — 5,0  „ 
(auf  fettfroio  Substanz  berechnet).  Als  Haupt- 
bestandteil enthalten  dieselben  einen,  von 
Nencki  und  SchafTer  als  Myko  pro toln  be- 
zeichneten, Schwefel-  und  phosphorfreien  Ei- 
weifskörper,  dessen  Elementarznsammensetzung 
nach  den  genannten  Autoren  der  Formel: 
Cj^H^jNgOg  entspricht.  Ein  ähnlicher  Ei- 
weifsstoflf  ist  auch  aus  der  Bierhefe  erhalten 
worden.^  Schützenbergor  und  Destrera ^) geben 
dem  Hefeprotein  die  Zusammensetzung: 

C,«H„N,0,  (?). 

Toyosaku  Nishimura*)  fand  den  von  Rubnor 
aus  Marburger  Gewässern  gezüchteten  „Bacillus 
No.  5^8"  folgcnderart  zusammengesetzt: 

Eiweifs  63,5  Proz., 

Kohlenhydrat  12,2         „ 
Asche  11,15       „ 

Lecithin  0,68       „ 

und  von  basischen  Bestandteilen: 

Xanthin  0,17  Proz. 
Guanin    0,14      „ 
Adeuin    0,08      „ 

'  "  (II.  Kt.-Kr8e.) 

Peptotoxin.  —  Es  ist  seit  langer  Zeit  be- 
kannt, dafs  die  unter  den  ersten  Umwandlungs- 
produkteii  der  Eiwoifsstoffe  auftretenden  Peptone 
bei  subcutaner  oder  intravenöser  Einführung 
Vergiftungserscheinungen  hervorrufen.*^) 

Brieger  ^)  vermochte  aus  den  Peptonen  eine 
giftige,  von  ihm  als  Peptotoxin  bezeichnete 
Substanz  zu  isolieren,  welche  die  allgemeinen 
Reaktionen  der  Alkaloide  giebt,  die  er  aber 
nicht  analysieren  konnte.     Der  gleiche  Körper 


!I 


war  schon  früher  von  Albertoni  beobachtet 
und  als  Peptin  beschrieben  worden. 

Nach  Bechamp^)  entstehen  im  Verlauf  der 
uormalen  Pankreas-  wie  Pepsin-Verdauung 
Substanzen,  welche  die  Eigenschaften  der 
Ptomaine  haben  und  welche  durch  gewisse 
chemische  Reaktionen  einigen  giftigen  Alka- 
leiden  gleichen.  Der  basische  Charakter  der 
betreffenden  Produkte  ist  jedoch  noch  nicht 
genügend  erwiesen,  da  B^champ  seine  Ver- 
suche lediglich  auf  das  Verhalten  derselben  zu 
Kalium-  Mercurijodid,  Jod-Jodkalium,  Platin- 
chlorid und  Ferricjankalium  ausdehnte. 

Ober  das  Peptotoxin  von  Brieger  liegen 
Untersuchungen  von  Salkowsky  vor,  welche 
die  Existenz  dieses  Körpers  in  Abrede  stellen. 
Salkowsky^)  vertritt  die  Ansicht,  dais  aus 
reinen  Eiweifsstoffen,  bezw.  solchen,  welche 
vorher  keiner  beginnenden  Fäulnis  ausgesetzt 
waren,  durch  die  Pepsin-Verdauung  allein 
keine  giftige,  in  Wasser  lösliche  etc.  Substanz 
entstehen  kann.  Nach  Salkowsky  ist  die  be- 
kannte Giftwirkung  des  reinen  Albumins,  wie 
des  reinen  Peptons,  welche  man  beobachtet, 
wenn  diese  Substanzen  direkt  ins  Blut  ein- 
geführt werden,  diesen  Körpern  an  sich  eigen 
und  wird  nicht  durch  beigemischte  Giftstoffe 
(Toxine)  bedingt. 

Demgegenüber  hält  Brieger  •)  die  Existenz 
seines  Peptotoxins,  wenn  auch  nur  durch 
schwache  Beweismittel  gestützt,  aufrecht. 

Die  Existenz  des  Brioger'schen  Peptotoxins 
wird  ferner  auch  von  Bouveret  und  Devic^®) 
in  ihrer  Abhandlung:  Ricerche  cliniche  e 
sperimeutali  sulla  tetan  ia  d*origine 
g  a  s  t  r  i  c  a"  in  Abrede  gestellt.  Hierbei  darf 
jedoch  nicht  unerwähnt  bleiben,  dafs  der  che- 
mische Teil  dieser  Arbeit  viel  zu  wünschen 
übrig  läfst. 

Aus  den  Untersuchungen  von  Riva-Rocci^\) 
scheint  hervorzugehen,  dafs  im  Mageninhalt 
an  Dispepsie  erkrankter  Personen  Fäulnis- 
prozesse vor  sich  gehen,  welche  zur  Entstehung 
giftiger  Ptomaine  Veranlassung  geben. 

A.  Poehl**)  fand  ein  von  ihm  als  Ptomo- 
popton  bezeiclmetes  Ptomaln  (?)  unter  den 
Fäulnisprodukten  des  Peptons,  ohne  jedoch 
nähere  Angaben  über  die  Eigenschaften,  bezw. 


»)  Bull.  See.  Chim.  84  (1880)  2,  S.  665  und  " 
Jahresber.  f.  Chem.  1879,  S.  1018. 

')  Schlofsberger,  Ann.  Ghem.  Pharm.  51  (1844),  ,i 
S.  205. 

»)  Compt.  Rend.  88  (1879),  S.  287  und  383.       i' 

*)  Arch.  f.  Hygiene  18,  S.  318—334;  Ref.  B.  B.  > 
27  (1894),  Ref.  S.  29.  ,' 

*)  Albertoni,  Schmidt  -  Mülheim ,  Hofmeister,  1 
Fano.  I 

•)  Compt.  Rend.  H  (1882),  S.  973. 


'J  Brieger,  Untersuchungen  über  Ptomaine  I. 
»)  Virchow's  Arch.  124,    S.  3    und   Zeitschr.  f. 
physiol.  Chem.  18  (1889),  S.  507. 
»)  Med.  Wochenschr.  1891,  No.  26. 
»«)  Ann.   di   Chim.   e   di  Farmacol.   15   (1892), 
S.  313. 
*»)  Giorn.  R.  Aoc.  di  Torino,  1892. 
>2)  B.    B.   16    (1883),    S.   1152  und  1170    und 
Journ.  of  Chem.  Soc.  48  (1883),  S.  926. 
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Zusammensetzuug  desselben  zn  macheu.  Das 
Ptomopepton  ist  optisch  inaktiv  und  soll  beim 
Behandeln  mit  Alkalien  leicht  unter  Bilduug 
von  Trimethylamiu  (?)  zersetzt  werden. 

Tanret')  hingegen  erhielt  unter  ähnlichen 
Verhältnissen  eine  feste  Base,  deren  Chlor- 
hydrat krystallisiert. 

Toxopepton.  —  Nach  Petri  erzeugt  der 
Komma-Bacillus  in  Peptonlösungeu  aufser  ge- 
ringen Mengen  Indol,  Fettsäuren  und  giftigen 
Basen  viel  Tyrosin  und  Leucin  und  einen 
giftigen  Eiweifskörper,  welcher  sich  dem  Pepton 
ähnlich  verhält  und  dem  er  den  Namen  Toxo- 
pepton beilegt.  Dieses  Toxopepton  wird 
weder  durch  konzentrierte  Salpetersäure,  noch 
durch  Ferricyankalium  und  Essigsäure,  wohl 
aber  durch  Natriumphosphowolframat  und  durch 
Tannin  gefällt.  Der  letztere  Niederschlag  ist 
im  Gberschufs  des  Fällungsmittels  unlöslich. 
Durch  Erhitzen  auf  100*^  wird  das  Toxopepton 
nicht  entgiftet. 

Nach  H.  Scholl  *)  ist  das  durch  die  Cholera- 
Bacillen  erzeugte  Toxin  ebenfalls  kein  Ptomain, 
sondern  ein  Pepton  und  bildet  ein  woifses, 
sehr  giftiges  Pulver.  Wegen  des  Darstellungs- 
verfahrens sei  auf  die  Originalarbeit  verwiesen. 

Peptone.  —  Analogien  und  Unter- 
schiede   im    Vergleich    zu    den    Alka- 

loiden.  —  Die  Peptone  sind  sämtlich  in 
Wasser  löslich.  Ihre  wässerige  Lösung  zeigt 
vielen  allgemeinen  Alkaloidrcageutien  gegen- 
über das  gleiche  Verhalten  wie  die  Alkaloide. 
So  giebt  dieselbe  Fällungen  mit  Phospho- 
wolframsäure,  Phosphomolybdänsäuro,  Jod- 
Jodkalium,  Quecksilberchlorid,  Tannin,  Kalium- 
Mercurijodid,  Pikrinsäure  u*.  a.  m.  Einige 
Peptone  (z.  B.  Fibrinpepton)  werden  auch 
durch  Platinchlorid  gefällt.  Dieses  Verhalten 
gab  zu  der  Befürchtung  möglicher  Verwechs- 
lung mit  den  Alkaloideu  Veranlassung.  Ihre 
Unterscheidung  von  diesen  begegnet  jedoch 
keinerlei  Schwierigkeiten  :  infolge  ihres  saueren 
Charakters  zersetzen  sie  Calcium-  und  Baryum- 
carbonat  beim  Erwärmen  leicht,  in  der  Kälte 
langsamer,  unter  Bildung  in  Wasser  löslicher 
Peptonate.  Aus  ihrer  alkalischen  Lösung  werden 
sie  durch  Äther,  Chloroform,  Benzol  u.  s.  w. 
nicht  aufgenommen  und  in  schwach  mit  Wein- 
säure angesäuertem,  95-proz.  Alkohol  sind  sie 
unlöslich,  während  sich  die  Alkaloide  und 
deren  Salze  darin  leicht  lösen.  (S.  hierzu 
das  auf  S.  26  Gesagte.)     Die  Peptone  gleichen 


in  ihrem  Verhalten  mehr  den  Amiden,  bezw. 
Amidosäuren,  als  den  eigentlichen  Basen.  Ein 
geschulter  Chemiker  wird  nie  ein  Pepton  mit 
einer  wirklichen  Base  oder  aber  mit  einer, 
mit  stark  basischen  Eigenschaften  versehenen 
Säure,  z.  B.  einer  Oxypyridincarbonsäure  ver- 
wechseln. 

Schützende  Eiweirskörper  und  Anti- 
toxine* —  Einige  Sekrete  des  tierischen 
Organismus  und  insbesondere  das  Blutserum  be- 
sitzen bakterientötendo  Eigenschaften,  welche 
je  nach  der  Tierart,  den  Mikroben  etc.  vari- 
ieren. Der  Ausdruck  „bakterientötend" 
ist  dahin  zu  verstehen,  dafs  die  Keime  in  den 
gegebenen  Sekreten  nicht  in  der  gewohnten 
Quantität  und  Qualität  zur  Entwickelung  ge- 
langen, d.  h.  die  Formen,  bezw.  Stoffwechsel- 
produkte erleiden  gewisse  Veränderungen;  die 
Mikroben  selbst  brauchen  deshalb  nicht  selbst 
abgetötet  zu  werden. 

Diese  bakterientötenden  Substanzen  sind 
von  Hankin  •^)  unter  dem  Gesamtbegriff: 
„schützende  Eiweifskörper"  zusammen- 
gefafst  worden,  ohne  dafs  man  jedoch,  trotz 
der  zweifellos  wertvollen  Arbeiten  zahlreicher 
Pathologen,  nähere  Kenntnis  über  den  che- 
mischen Charakter  dieser  Stoffe  besitzt. 

llankin  unterscheidet  die  schützenden  Eiweifs- 
körper mit  Rücksicht  auf  ihr  Verhalten  gegen 
die  Bakterien  als  S  o  z  i  n  e  und  P  h  y  1  a  x  i  n  e 
und  trennt  die  ersteren  weiter  in  die  zwei 
Untergruppen  der  Mykosozino  und  Toxo- 
s  0  z  i  n  e ,  die  letzteren  hingegen  in  M  y  k  o  - 
phylaxine  und  Toxophylaxine.  Buchner*) 
fast  sämtliche  schützenden  Eiweifsstoffe  unter 
der  Gesamtbezeichnung  „Alex ine"  zusammen, 
und  Klebs  bezeichnet  demgemäfs  das  von  ihm  dar- 
gestellte Tuberkulocidin  als  Alexin  T.  C. 

Schliefslich  ist  hier  noch  einer  Gruppe  von 
Stoffwechselprodukteu  verschiedener  pathogener 
Bacillen :  der  Antitoxine,  Erwähnung  zu 
thun,  deren  der  neuesten  Zeit  angehörende 
Auffindung,  wie  diejenige  der  Toxalbumine 
oder  Toxine  (s.  S.  614),  in  engem  Zusammen- 
hang mit  der  Ptomainforschung  steht.  Von 
bisher  dargestellten  Antitoxinen  sind  folgende 
zu  erwähnen: 

Taberkulin.  —  Die  Zusammensetzung 
dieses  aus  den  Kulturen  der  Tuberkelbacilleu 
gewonnenen  Stoffwechselproduktes  dieser  letz- 
teren ist  zur  Zeit  noch  unbekannt.  Nach 
Koch,  Proskauer  und  Brieger  ist  das  in  dem 


>)  Compt.  Rend.  92  (1881),  S.  1J93. 

«)  Journ.  de  Pharm,  et  de  Chim.  [5J  26  ( 1 81)2),  S.  m. 

•)  Pharm.  Centralh.  88  (i892j,  S.2'M;  Central- 

Qmareiohi,  Alkaloide. 


blatt   f.  Bakteriologie   und  Parasiten  künde,    1891, 
S.  3;i7;  Pharm.  Post,  iö9'2,  S.  583. 
*)  Pharm.  Centralh.  88  (1892),  S.  231. 
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Tuberkulin  enthaltene  wirksame  Prinzip  kein 
Aikaloid,  sondern  steht  in  seinen  Eigenschaften 
den  Eiweifskörpern  nahe.  Es  ist  jedoch  auch 
kein  Toxalbumin,  da  es  hohe  Temperaturen 
ohne  Zersetzung  zu  erleiden,  verträgt  und 
schnell  dialysiert ;  es  kann  auch  kein  Pepton 
sein,  da  es  durch  Ferriacetat  gefällt  wird. 
Das  als  Tuberkulocidin  (Antiphtisin)  unter- 
schiedene, sog.  gereinigte  Tuberculin  enthält 
noch  16—20  Proz.  (!)  Asche.  Auf  aschefreie 
Substanz  berechnet,  entspricht  die  Zusammen- 
setzung dieses  letzteren  folgenden  Prozent- 
werten : 

C:  47,02-48,13  Proz. 

II:    7,06-7,56        „ 

N:  14,45-14,73 

S:     1,14-1,17 

Nach  Hahn  soll  das  wirksame  Prinzip  des 
Tuberkulins  ein  Toxalbumin,  bezw.  eine  Albu- 
moso sein.  Nach  den  Untersuchungen  von 
Hunter  ^)  endlich  soll  das  Tuberkulin  ein  Ge- 
menge verschiedener  EiweifsstofFc  :  P  r  o  t  - 
albumose,  Douteroalbumose,  Hotero- 
album ose  und  Disalbumo  se  (V)  dar- 
stellen und  aufserdcm  noch  zwei  Alkaloide 
enthalten,  welche  Ilunter  durch  Ausfällen  mit 
Platinchlorid  isolierte,  jedoch  nicht  näher  unter- 
suchte. 

Zum  Zweck  eingehenderer  Belehrung  sei 
auf  die  Abhandlungen  von  Metchnikoff^)  und 
von  Koch  verwiesen.  Da  aber  auch  in  diesen 
der  Chemismus  des  Tuberkulins  nur  vorüber- 
gehende Erwähnung  gefunden  hat,  so  darf 
daraus  geschlossen  werden,  dafs  über  die 
chemische  Zusammensetzung  des  Tuberkulins 
zur  Zeit  nähere  Aufschlüfse  überhaupt  noch 
fohlen. 

Das  Gleiche  gilt  von  den  folgenden,  die 
Basis  der  Serumtherapie  bildenden  Anti- 
toxinen, welcho  neuerdings  zu  Heil-,  bezw. 
Immunisierungszwecken     Anwendung     finden. 

Dipbterie- Antitoxin  oder  Antidipli- 
terln  nach  Klebs  ist  das  Stoffwechselprodukt 
des  Diphterio- Bacillus.  Die  Reindarstelluug 
dieses  —  neben  welchem  noch  ein  zweites, 
nekrotisierendes  Gift  gefunden  wurde  —  wie 
des  Tetanus-Antitoxins  ist  neuerdings  Brieger 
und  Boer  ;s.  Anm.  4  auf  S.  614)  durch 
Fällen  mit   1-proz.  Chlorziuklösung  gelungen. 

Antistreptococcln,  das  Stoffwechselprodukt 
des  Streptococcus  pyogenes,  wurde  von  Mar- 


morek  dargestellt  und  wird  als  Gegengift  gegen 
Rotlauf  angewendet. 

Malleln  (richtiger  M alein),  das  Stoff- 
wechselprodukt des  Rotz-Bacillns,  findet  als 
Bekämpfungsmittel  der  Rotz- Krankheit  (Anti- 
Rotz-Heilserum) Verwendung. 

Anticancrin,  von  Emmerich  und  Scholl 
aus  den  Kulturen  der  Erysipel-Kokken  unter 
Verwendung  von  Schafen  dargestellt,  wird 
gegen   Krebs   (Krebs-Heilserum)   angewendet. 

Antirabisclies  Serum,  das  Stoffwechsel- 
produkt des  die  Tollwut  erzeugenden  Bacillus, 
wurde  von  Tizzoni  und  Cattani  dargestellt 
und  dient  als  Heilmittel  gegen  die  erwähnte 
Krankheit. 

Tetanus- Antitoxin,  ebenfalls  von  Tizzoni 
und  Cattani  aus  den  Kulturen  des  Bacillus 
tetani  traumatici  unter  Verwendung  von 
Pferden    und    Hunden    dargestellt,    wird    als 

I   specifisches  Heilmittel  gegen  den  Starrkrampf 

'l  gebraucht. 

Die  Darbteilung  aller  dieser  Antitoxine  be- 

I   ruht    auf   dem    Prinzip,    eine    gröfstmögliche 

,'  Anreicherung  derselben  im  Blute  verschiedener 
Haustiere  —  Pferde,  Esel,  Maultiere,  Schafe, 
Hunde  u.  a.  —  herbeizuführen,  aus  welchem 
dann  in  geeigneter  Weise  das  entsprechende 
Serum  gewonnen  wird.  Nicht  unerwähnt  mag 
bleiben,  dafs  neuerdings  Smimow  versucht 
hat,  die  Toxine  durch  Elektrolyse  in 
Antitoxine  überzuführen. 

Antitoxin  aus  dem  Blut  der  Gift- 
schlangen. —  ^ach  neuesten  Untersuchungen 
von  Calmotte,  Phisalix  und  Bertrand  ^)  sind 
auch  im  Blut  der  Giftschlangen  toxische  Sub- 
stanzen (Toxine)  enthalten,  deren  Wirkung 
derjenigen  des  Schlangengiftes  selbst  ähnelt. 
Durch  längeres  p]rwärmen  auf  58®  wird  die 
Giftwirkung  aufgehoben  und  zugleich  erlangen 
diese  Substanzen  immunisierende  Eigenschaften. 
Bemerkenswert  ist,  dafs  diese  letzteren  sich 
nicht  nur  auf  die  betreffende  Schlangenart, 
sondern  auch   auf  andere   Tiere   erstrecken. 

(H.  Kz.-Krse.) 

Das  Gesagte  mag  genügen,  um  die  Auf- 
merksamkeit auf  diese  neuen  Gebiete  der 
Forschung  zu  lenken.  Eine  eingehendere 
Besprechung  der  Toxalbumine,  wie  Antitoxine 


>)  Brit.  Med.  Joum.  vom  25.  Juli  1891.  |1      »)  Wien.  Klin.  Rundschau,    1896;    Ref.    Pharm. 

-)  Mon.    Scient.  1891,    S.  725    und    965;    Ann.   '  Centralh.  88  (1897),  S.  68. 
Just.  Pasteur,  5.  Jahrg.,  März  1891;    Koch,  Mon. 
Scient.  1891,  S.  178. 
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liegt  aufserhalb  des  Rahmens  dieses  Werkes 
und  wäre  aüfserdem  in  chemischer  Hinsicht 
noch  insofern  verfrüht,  als  über  die  chemische 
Katur  dieser  Körper  noch  so  gut  wie  nichts 
bekannt  ist. 

Die  Mehrzahl  der  oben  mitgeteilten  Be- 
obachtangen  beziehen  sich  auf  Tierversuche, 
bei  denen  als  Injektionsflüssigkeiteu  die  ver- 
schiedensten alkoholischen  und  ätherischen 
Auszüge,  bezw.  Lösungen  noch  unreiner  Eiweifs- 
körper  Verwendung  fanden,  ohne  dafs  jedoch 
der  eigentliche  chemische  Charakter,  bezw. 
die  Wirkung  der  diese  Injektionsflüssigkeiteu 
zusammensetzenden  Substanzen  näher  ergründet 
wurde  (Gautier). 

Die  Forschung  ist  zur  Zeit  noch  sehr  weit 
von  dem  Endziele:  die  inneren  Beziehungen 
zwischen  Eiweifskörpern,  Albumosen 
oder  Toxalbuminen,  Anti- oder  Hemi- 
albumosen,  Peptonen,  Ptomalnen, 
Loukomainen  und  Antitoxinen  auf- 
zuklären, entfernt.  Wie  grofs  die  Schwierig- 
keiten sind,  welche  sich  dem  Einblick  in 
diese  Beziehungen  entgegenstellen,  geht  allein 
aus  dem  Umstände  hervor,  dafs  das  Molekular- 
gewicht des  Eiweifsmolcküls  nach  Diakonow, 
Schwarzenbach,  Gautier  zu  6000,  nach  anderen 
Forschern^)  sogar  zu  14,200  anzunehmen    ist. 


Die  letztere  Zahl  entspricht  der  Formel: 

welche  mehr  als  1970  Eiuzelatome  enthält. 

Selbst  bei  den  Peptonen,  deren  Molekular- 
gewicht um  vieles  kleiner  ist,  als  das  der 
wirklichen  Eiweifskörper,  beträgt  dasselbe 
sicherlich  nicht  unter  300.*) 

Gegenwärtig  ist  man,  vielleicht  mit  Unrecht, 
geneigt,  den  Toxalbuminen  in  pathologischer 
Hinsicht  gröfsere  Bedeutung  beizulegen,  als 
den  Ptomalnen.  Es  bleibt  zukünftigen  ein- 
gehenderen chemischen  Untersuchungen  vor- 
behalten, für  diese  beiden  Körpergruppen  die 
richtigen  Stellungen  «darzulegen.  Welche  Rolle 
auch  die  Toxalbumine,  wie  die  aus  den  Eiweifs- 
körpern hervorgehenden  Zwischenprodukte  in 
vielen  Fällen  spielen  mögen,  die  Ptoma'iue 
uud  Leukoma'iue  werden  trotzdem  jederzeit 
ihre  Bedeutung  für  die  Toxikologie  behalten, 
indem  aus  ihrer  Gegenwart  nicht  nur  zahl- 
reiche, bei  gewissen  Krankheitsprozesseu  auf- 
tretende Erscheinungen  sich  erklären  lassen, 
sondern  —  was  vielleicht  noch  wichtiger  ist 
—  weil  durch  ihr  Auftreten  die  Vorgänge 
kontrollierbar  werden,  welche  sich  in  der 
lebenden  Zelle  oder  während  des  Fäuluis- 
prozessos  der  Eiweifskörper  abspielen. 


'*)  Sabanejew  und  Alexandrow,  Bull.  See.  Chira., 
[3]  6  (1891),  S.  503. 

ä)  Paal,   B.  B.  25   (1892),    S.  1224;    Ciaraician 


und  Zanetti,  Ann.  di  Chim.  e  Farmacol.  16  (1892) 
S.  19. 
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Nachtrag  zum  ersten  Abschnitt. 


Za  S.  41:  Bleiehlorid,   bezw.  zu  S.  237: 
Reaktionen  der  Pyridinbasen.  — 
Bleidoppelsalze  organischer  Basen.  — 

Methjlpyridin  (Picolin")  und  Äthylpy- 
ridiu  (Lotidin)  treten  nach  W.  Goebbels*) 
in  Form  ihrer  Chlorhjdrate  mit  Bleitetra- 
chlorid, bezw.  Bleidichlorid  zu  krystalli- 
sierenden  Doppelsalzen  zusammen. 

Die  Dichlorid -Verbindungen  werden  durch 
Kochen  von  krystallisiertem  Chlorblei  (PbCl^) 
mit  dem  Chlorhydrat  der  Base  erhalten.  In 
analoger  Weise  entstehen  die  entsprechenden 
Verbindungen  des  Bleitetrachlorides  (PbCl^). 
Dieses  letztere  erhält  man  durch  Eintragen 
von  5  Tln.  PbClg  in  100  Tle.  rauchende  Salz- 
säure und  Einleiten  von  Chlor  in  die  ab- 
gekühlte Mischung  bis  zur  stattgefundenen 
Lösung  des  Dichlorides. 

Zu  S.  45:   Personal- Nomenklator.  — 

Ein  sehr  ausfQhrliches  Verzeichnis  der  nach 
Autoren  benannten  Reaktionen  —  wohl  die 
vollständigste  der  z.  Z.  veröffentlichten  der- 
artigen Zusammenstellungen  —  ist  neuer- 
dings von  Altschul  unter  Benutzung  der  vor 
einigen  Jahren  von  A.  Schneider  bearbeiteten 
Tabelle  publiziert  worden.^ 

Zu  S.  84:  Triamine  und  Tetramine.  — 

Ilexamothyleutetramin    —    C^'H^^N^   — 

oder 

.N=CH., 
CIl/ 


N=CIL 


entsteht  beim  Eindunsten  einer  wässerigen 
Lösung  von  Formaldehyd  mit  Ammoniak  oder 
beim  Überleiten  von  trockenem  Ammoniak 
tlber  erwärmtes  Paraformaldehyd  (Trioxy- 
mothylen),  nach  der  Gleichung: 

eCCIIgO)  +  4NH3  =  (CH2)«N,  +  6H2O. 


Die  Base  bildet  alkalisch  reagierende  Kry- 
stalle,  welche  in  Wassef  leicht,  in  kaltem 
Alkohol  wenig  und  in  Äther  nur  spurweise 
löslich  sind.  Mit  Jodoform  verbindet  sich 
dieselbe  zu  einer  weifsen,  fast  geruchlosen 
Verbindung.  Diese  letztere  ist  möglicher- 
weise identisch  mit  den  unter  den  Bezeich- 
nungen „JodoformaP,bezw.  „Jodoformin'^ 
in  den  Handel  gebrachten  Verbindungen.  Das 
nexamethylentetramin  besitzt  hamsäure  lösende 
Eigenschaften  und  ist  deshalb  von  Nicolaier 
unter  der  Bezeichnung  „Urotropin^  zur 
medizinischen  Verwendung  empfohlen  worden.^) 
Neuerdings  wird  an  Stelle  der  freien  Base 
das  Salicylat: 

.OH 
C,H,,N,  .  C,H,<( 

^COOH 

—  ein  weifses,  krystallinisches  Pulver,  welches 
in  Wasser  und  Alkohol  leicht  löslich  ist  -^ 
unter  der  Bezeichnung  „Saliformin*'  in  den 
Handel  gebracht.*) 

Zu  S.  85:  Aromatische  Monamine.  — 

Eine  neue  Methode  der  Darstellung  primärer 
Amine  aus  den  Säureaziden  R  .  CON3  — 
und  damit  aus  den  Monocarbonsäureu  durch 
Ersatz  der  Carboxylgruppe  (-COOH)  durch 
den  Amidrest  (-NH^)  —  ist  von  Curtius*) 
aufgefunden  worden.  Die  Reaktion  durch- 
läuft, ausgehend  vom  Äthylester  der  betr. 
Säure,  vier  Phasen:- 

1.  Durch  Behandeln  des  Esters  mit  Hydrazin- 
hydrat  wird  die  Äthoxylgruppc  desselben 
durch  den  Hydrazinrest  ^^ — HN — NH^)  ersetzt; 

2.  Das  resultierende  Säurebydrazid 

R  .  CO  .  NH  .  NH2 

wird  hierauf  mittels  Salpetrigsäure  in  das  Azid 
R  .  CO  .  N3  übergeführt,  von  welchem  man 
dann  weiter 

3.  durch  Kochen  mit  Wasser  oder  Alkohol 
zu  dem  entsprechenden  Harnstoff,  bezw.  Urethan 
gelangt.     Aus  diesem  läfst  sich  dann 


M  B.  B.  28  (1895),  S.  792. 

«)  Phaim.  Centralh.  87  (1896),  S.  429-462. 

»)  Ibid.  86  (1895),  S.  133, 142,  510. 


*)  E.  Merck»8   Jahresber.    f.   1896,   Jan.    1897, 
S.  137. 
»J  B.  B.  27  (1894),  S.  781. 
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4.  durch  konzentrierte  Salzsäure  das  der 
angewandten  Säure  entsprechende  primäre 
Amin  abspalten: 

1.  C^H,COOC,H,  -f  HjN— NH2  .  H^O 

BeDsoAsftnre-AthyleBter  Hydracinhydrat 

=  CgHaCO  .  HN— NH,  -f  CjH^OH  +  H^O. 

Benxoylhydraxin 

2.  CjIIjCO  .  HN— NIU  +  XOOH  = 
C,H,CO  .  N3  -f  2H,0. 

Bensoylasid 

3,  C,H,CO  .  Ng  +  C.3H,  .  OH  = 


C0< 


/OC,H, 


\NH  ,  C,H, 


+  N,. 


4.  C,H, 


Phenylarethan 

NE  .  CO  .  OCjHj  +  HCl  +  HjO 
NH,  .  HCl  +  CjHj  .  OH  4-  CO,. 


Anilinehlorhydrat 

Zu  S.  103:  Aeetanilid.  —  Der  Schmeb.- 
punkt  desselben  liegt  —  im  völlig  reinen 
Zustande  —  bei  114®  und  mufs  die  be- 
treffende Angabe  (112—113®)  dahin  abge- 
ändert werden. 

Für  den  Nachweis  des  Acetanilides  in  den 
eventuell  darauf  zu  prüfenden  Verbindungen 
—  Methacetin,  Phenacetin,  Lactophenin,  Sa- 
lophen  und  Phenokollchlorhydrat  —  ver- 
wendet Moerk^)  die  Überführbarkeit  des- 
selben in  Carbylamin. 

Zu  S.  106 :  Phenacetin.  —  Wie  wechselnd 
der  Phenetidingehalt  in  den  verschiedenen,  zur 
arzeneilichen  Verwendung  kommenden  Phene- 
tidin  Derivaten  ist,  geht  aus  folgender  Zu- 
sammenstellung her\'or:  Es  enthält: 

Phenacetin:  76  Proz.  Phenetidin. 

PhenokoU :  70  „ 

Lactophenin:  65  „ 

Malakin:  56 


« 


Verhalten  der  Phenetidlnderivate  im 
Organismos.')  —  Alle  Phenetidinderivate 
bewirken  im  Harn  die  ludophenolroaktion. 
Zur  Ausführung  derselben  kocht  man  den  Harn 
mit  1 — 2  cc.  konz.  Salzsäure  auf,  und  giobt 
nach  dem  Abkühlen  einige  Tropfen  Phenol- 
lösung und  hierauf  4 — 5  Tropfen  einer  5-proz. 
Chromsäurelösuug  hinzu.  Nach  dem  Um- 
scbütteln  und  Obersättigen  mit  Ammoniak  tritt 
Grünfärbung  ein. 


Zu  S.  106:   para-Phenetidin.   —     Von 

neueren,  in  medizinisch-pharmaceutischer  Hin- 
sicht interessanten  Derivaten  desselben  sind 
noch  die  folgenden  zu  erwähnen: 

1.  Propionyl-p-Phenetidin;  Triphenin: 

/OC,H, 

NH  .  CO  .  CH2  .  Cllg. 

Dieses  nächst  höhere  Säure-Homologe  des 
Phenacetius  entsteht  aus  dem  p-Phenetidiu 
durch  Erhitzen  mit  Propionsäure.  Die  Ver- 
bindung schmilzt  bei  120^  und  löst  sich  erst 
in  2000  Tln.  kaltem  Wasser. 

2.  Citronensäure-    Mono-p-Phene- 
tidin:^) 

CH,  . COOH 
/^^"5  I      OH 

"^COCH, 

ein  Venvandter  des  Phenacetins,  in  dem  an 
Stelle  der  Acetylgruppe  der  Citronensäurerest 
getreten  ist.  Die  Verbindung  wird  unter  der 
i  Bezeichnung:  „Apolysin"  in  den  Handel 
gebracht.  Dieselbe  bildet  ein  weifsliches, 
krystallinisches  Pulver,  welches  sich  in  50  Tln. 
kaltem  und  in  25  Tln.  heifsem  Wasser,  sowie 
leicht  in  Alkohol,  Glycerin,  konzentrierter 
Schwefelsäure  und  Salpetersäure  löst.  Das 
Apolysin  schmilzt  bei  70®. 

3.  Citrophen,     neutrales    p-Phenetidin- 
citrat:*) 

CH2  .  CO  .  NH  .  CgH^  .  OC2H5 


HO  .  C-CO  .  NH  .  C^H^  .  OC2H5. 

I 

CHg  .  CO  .  NH  .  CßH^  .  OCgHft 

Das  Citrophen  bildet  farblose,  bei  181® 
schmelzende  Krystalle,  von  sauerem  Geschmack. 
Es  löst  sich  in  ca.  40  Tln.  kaltem  und  in 
50  Tln.  siedendem  Wasser.  Säuren,  wie  Al- 
kalien spalten  es  in  seine  Komponenten. 

4.    Amygdalyl-p-Phenetidin,    Mandel- 
säure-p-Phenetidin,  A  m  y g  d  0  p  h  c  n  i  n :  '^) 


C,H, 


OC3H, 
^NH  .  CO  .  CH(OH)  .  C^H^, 


aus  Mandelsäure  und  p-Fhonetidin  erhältlich, 
bildet  wcifsc,  glänzende,  bei  140®,5  schmelzende 
Blättchou.  Die  Verbindung  ist  schwer  löslich 
in  heifsem  Wasser  und  in  Äther. 


>)  Pharm.  Centralh.  88  tl897\  S.  21. 
•)  Ibid.  87  (1896),  S.  26. 
»)  Ibid.  86  (1895),  S.  510;  87  (18!)G),  S.  108. 
*)  Ibid.  86  (1895),  S.  409. 


•*)  Ibid.  86  (1895),  S.  71J.  S.  auch  L.  Weng- 
höffer,  Neue  Phenetidinderivate,  Chemiker-Zeitg.  19 
(1895),  S.  1753. 
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5.  p-Äthoxy-Phenyl-Succinimid: 


CHo  .  CO. 


CH^  .  CO' 


N— CgH^  .  OCgH 


6* 


Diese  unter  der  Bezeichnung  „Pyrantin" 
als  neues  Arzeneimittol  in  den  Handel  ge- 
brachte Verbindung  entsteht  durch  Zusammen- 
schmelzen von  p-Amidopbeuolchlorbydrat,  bezw. 
Phenacetin  mit  Bernsteinsäure.  Die  Schmelze 
wird  mit  siedendem  Alkohol  ausgezogen. 

Das  Pyrantin  bildet  farblose,  bei  ca.  155^ 
schmelzende  Prismen.  Es  ist  unlöslich  in 
Äther,  schwer  löslich  in  kaltem  Wasser  (1 :  1317), 
leichter  in  siedendem  (1 :84).  Durch  Behandeln 
mit  Alkalien  entstehen  Salze  der  p-Äthoxyl- 
Phenylsuccinaminsäure,  von  denen  das 
Natriumsalz  als  lösliches  Pyrantin  in  den 
Handel  gebracht  wird. 

Zu  S.  106:  Phenaeetin^  —  Phenacetin- 
carbonsänre,  Benzacetin: 

CO 
HC^^C  .  COOH 


CJI5 


HC\  ycn 

H 


CN^^ 


COCH3 

wurde  neuerdings  von  E.  Merck  ^)  dargestellt. 
Die  Verbindung  bildet  farblose,  bei  205® 
schmelzende  Krystallnadeln  und  ist  in  Wasser 
schwer,  in  Alkohol  leicht  löslich. 

Zu    S.    112:    Oxyphenylurethane.    — 

Verschiedene,  von  p  -  Oxyphenylurethanen, 
bezw.  von  acidylierten  p-Amidophenolen  sich 
ableitende  Kohlensäureestcr  der  allgemeinen 
Formel : 


OR 
C=0 

\oR 

wurden  neuerdings  von  E.  Merck  *)  durch 
Einwirkung  von  Phosgen,  bezw.  Chlorkohlen- 
säureäther auf  jene  dargestellt. 

Zu  S.  146:  Gholin,  Yorkommen«  —  Nach 

Schulze  und  Frankfurt')  enthalten  die  Malz- 
keime neben  Beta'in  auch  Cholin.  Dasselbe 
konnte  ferner  auch  unter  den  Zersetzuugs- 
produkten  des  Chlorophyll  ans  nachge- 
wiesen werden.*) 

Zu  S.  163:  Thioamine.  —  Unter  der  Be- 
zeichnung: „Dithiodiamine^^  sind  von 
A.  Michaelis  und  K.  Luxombourg'^)  Derivate 
sekundärer  Amine  beschrieben  worden,  in 
denen  das  restierende  Wasserstoffatom  dieser 
letzteren  durch  eine  Schwefelvalenz  ersetzt  ist. 
Die  derart  resultierenden  Verbindungen: 

Dithiodimethylamin: 

(CH3)2N— S— S— NCCHg)^,  bezw. 

Dithiodiäthylamin: 

(C,H,)2N— S-S— N(C,H,), 

entstehen  ans  den  entsprechenden  Aminbasen 
(Dimethyl-,  bezw.  Diäthylamin)  beim  Ver- 
setzen ihrer  absolut  ätherischen  Lösungen  mit 
in  Äther  gelöstem  Chlorschwefel. 

Die  vorgenannten  Verbindungen  bilden  nach 
der  Destillation  im  Vacuum  rötlich-,  bezw. 
lichtgelb  gefärbte  Flüssigkeiten  von  durch- 
dringendem Geruch. 

Die  entsprechende  Piperidinverbindung:  das 
Dithiodipiperidin  (CjHjqN)^  krystallisicrt 
in  weifsen  Blättchen. 


Nachtrag  zum  zweiten  Abschnitt. 


Zu  S.  199:  Pyrrolidine.  —  Das  n-Methyl- 
Pyrrolidin  wurde  vor  kurzem  von  Liebermann  *) 
als  Spaltbase  aus  der  Hygrinsäure  erhalten. 
Demgemäfs  sind  nach  Liebermanu  auch  die 
Hygrine  CgHj^^NO  als  Abkömmlinge  des 
n-Methylpyrrolidins  zu  betrachten.  Dieselben 
nähern  sich  somit  dem  Nicotin,  in  welchem 
nach  Pinner')  ebenfalls  die  Gegenwart  des 
n-Methylpyrrolidinrostes  anzunehmen  ist. 

Zu  S.  200:  Ortho-Pyrazol.  —  Das  Phenyl- 
Pyrazoljodmethylat : 


N.C^Hj.CHgJ 


N      CH 

II      li 

HC CH 


kommt  neuerdings  unter  der  Bezeichnung 
„Mydrol''  als  mydriatisches  Mittel  in  den 
Handel.  Die  Verbindung  bildet  ein  weifses, 
geruchloses,  bitter  schmeckendes  Pulver,  welches 
in  Wasser  leicht  und  ohne  Zersetzung  zu  er- 
leiden löslich  ist.®) 


*)  Jahresber.  f.  18l)(i,  Jan.  1897,  S.  33. 
8)  E.  Merck's  Jahresber.  f.  1896,  Jan.  1897,  S.  5. 
»)  B.  B.  26  (1893),  S.  2151.  Vergl  auch  E.Jahns, 
Arch.  der  Pharm.  285  (1897),  S.  156. 

*)  Ber.  der  Deutsch.  Pharm,  öesellsch.  1896,  S.30. 


»)  B.  B.  28  (1895),  S.  165. 

«)  Ibid.  28  (1895),  S.  581. 

')  Ibid.  26  (1893),  S.  292. 

«)  E.  Merck's  Jahresber.  f.  1896,  Jan.  1897,  S.  99. 
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Zu  S.  203:  Pyrazolin.  —  Ein  dem  auf 
S.  203  erwähnten  n-Pheuylpyrazolin  isomeres 
5-Phenylpyrazolin: 

NH 


^\ 


N       CH  .  C^H^ 

II        I 
HC — CH^ 

erhielt  R.  v.  Rotheuburg  ^)  durch  mehrstündiges 
Erhitzen  von  Zimmtaldohyd  mit  flberschflssigcm 
Hydraziuhydrat  im  Druckrohr  auf  120®.  Die 
Base  bildet  ein  nicht  unzcrsetzt  destillierbares 
öl  von  eigentümlichem,  an  Pilze  erinnerndem 
Geruch.  Durch  Erwärmen  mit  reduzierter 
Salzsäure  läfst  sich  dieselbe  inBis-5-Phcnyl- 
pyrazolin  überführen. 

Zu  S.  204:  Pyrazolone.  —  Eine  zusammen- 
fassende Gbersicht  der  die  Pyrazolone  charakte- 
risierenden Reaktionen  hat  R.  v.  Rothenburg^' 
gegeben. 

Nach  demselben  Autor^)  entstehen  Pyrazolone : 

1.  aus  den  Acetylendicarbonsäureestern, 

2.  „     „     Propiolsäureestem  und 

3.  „     Phenylpropiolsäure 

durch  Behandeln  mit  llydrazinhydrat,  und  zwar 
sind  die  derart  resultierenden  Pyrazolone 
identisch  mit  den  aus  den  entsprechenden 
//-Ketonsäureestem  hervorgehenden  Basen . 
Hydraziuhydrat  und  Phenylpropiolsäure  liefern 
derart  das  3-Phenylpyrazolon: 

N=C .  C,H, 
I       I 


IIN     CH 

\/ 
CO 


2 


Zu  S.  204:  Antipyrin,  Darstellung.  — 
Der  zur  Darstellung  des  Acetossigesters  ver-  ■,. 
wendete  Essigäther  mufs  vollkommen  frei  von 
Wasser  und  Alkohol  sein.  Nach  beendeter 
Auflösung  des  Natriums  im  Acetessigester  — 
die  Einwirkung  des  Natriums  auf  den  letzteren 
verläuft  nur  dann  stürmisch,  wenn  derselbe 
noch  Wasser  oder  Alkohol  enthält  —  läfst 
man  die  Reaktiousmasse  erkalten,  giebt  Eis 
hinzu  und  säuert  mit  Essigsäure  oder  Salzsäure 
an.  Hierauf  trennt  man  das  aufschwimmende  i 
öl  ab,  wäscht  dasselbe  mit  verdünnter  Natrium-  i 
carbonatlösung  und  destilliert  das  Produkt 
zunächst  unter  gewöhnlichem  Druck  bis  zu 
beginnender  Kohlensäureentwickelung  —  als- 
dann  im  Vacuum.     Vorhandene  Reste  Essig- 


äther gehen  bei  ca.  40^  der  Acetessigester 
bei  130— 135<>  (unter  40—50  mm  Druck)  über. 
Die  Ausbeute  beträgt  auf  Natrium  berechnet  — 
bei  gut  geleiteter  Operation  95  Proz. 

Bei  der  Darstellung  des  Methylphenylpyra- 
zolons  ist  es  notwendig,  einen  Cberschufs  von 
ca.  2  Proz.  Phenylhydrazin  anzuwenden.  Man 
läfst  letzteres  unter  beständigem  Rühren  und 
Abkühlen  —  die  Temperatur  mufs  stets  unter- 
halb 60**  bleiben  —  in  dünnem  Strahle  in 
den  Acetessigester  einfliefsen.  Das  Produkt 
darf  nicht  gelbstichig,  sondern  mufs  bräunlich 
gefärbt  sein.  Die  10  proz.  Lösung  in  Essig- 
äther soll  beinahe  farblos  erscheinen.  Zur 
Reinigung  krystallisicrt  man  das  Methylphenyl- 
pyrazolon  am  geeignetsten  aus  möglichst  wenig 
Alkohol  um. 

Zu  S.  209:  Antipyrin,  Reaktionen.  — 

Da  die  beim  Zusammentreffen  von  Antipyrin 
und  Salpetrigsäure  entstehende  Grünfärbung 
bereits  bei  Gegenwart  von  Spuren  dieser  letzteren 
eintritt,  so  läfst  sich  dieses  Verhalten  des 
Antipyrins  auch  zum  Nachweis  der  Nitrite 
verwerten.*) 

Dimethylamido-Phenyldimethyl- 
pyrazolon  (Pyramiden): 

N  .  C,H, 


CIIg.Ni    sC-O 

I  1  nij 

CH,.C»    *C.N<ci,*' 

Das  Pyramiden,  welches  in  der  Wirkungs- 
art dem  Antipyrin  entspricht,  ist  ein  golblich- 
weifses,  krystallinisches  Pulver.  Es  löst  sich 
in  10  Tln.  Wasser.*) 

Zu    S.    214:     Dibydroglyoxaline.    — 

Das  Dihydro-moso-Methylglyoxalin, 
Äthylen- Ätlionyldiamin,  Methyl- 
glyoxalidin,  Lysidin: 

CH.        N^ 
I    '  X.CH. 


CIL— NH 


•3 


'2 


—  eine  sehr  hygroskopische  und  daher  in 
Wasser  und  auch  in  Alkohol  leicht  lösliche, 
in  Äther  hingegen  nicht  lösliche,  rötlich-weifse, 
krystallinische  Substanz  von  eigentümlichem, 
au  Schierling  erinnerndem  Geruch,  welche  bei 
105**  schmilzt   und  zwischen  195—198"   siedet 

—  wurde  zuerst  von  A.  W.  Ilofmann*)  aus 
Äthylcudiamin    und    Essigsäureanhydrid    und 


>)  B.  B.  27  (1894),  S.  788. 
«)  Ibid.  27  (1894),  S.  782. 
•)  Ibid.  26  (1893),  S.  1719  u.  1722;   27  (J8l>4), 
8.  783. 

*)  Pharm.   Centralh.   88   (1897),   S.   4.    Diese 


Verwendung  ist  übrigens  nicht  neu,  sondern 
schon  mehrfach  in  Vorschlag  gebracht  worden. 

^)  ßerl.  Klin.  Wochenschr.  1896,  No.  48. 

^  B.  B.  21  (1888),  S.  2332.  S.  auch  dieses 
Werk  S.  214. 
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neuerdings  von  Ladenburg  ^)  durch  Destillation 
von  Äthylendiaminchlorhydrat  mit  etwa  zwei 
Mol.  Natriumacetat  gemäfs  der  Gleichung: 

CJI^CNHg  .  HCl)^  -f  2 CH^COONa  =  2  NaCl  + 
CjH^O,  -f  2H2O  +  an^N  .  NH  .  C  .  CHg 

Methylglyoxalidin. 

erhalten.  Mit  Rücksicht  auf  ihre  liarnsäurc- 
lösonde  Wirkung  ist  diese  Verbindung  von 
Ladenburg  unter  der  Bezeichnung  „Lysidin" 
als  Ersatzmittel  des  Piperazins  empfohlen 
worden  und  wurde  demgeraäfs  im  Verlauf  der 
letzten  Jahre  zunächst  als  freie  Base  in  50-proz. 
wässeriger  Lösung  —  wegen  der  stark  hygro- 
skopischen Eigenschaften  der  freien  Base,  — 
später  in  Form  des  haltbaren  Bitartrates  in 
den  Handel  gebraclit.*)  Dieses  letztere  Salz 
bildet  ein  weifses,  in  Wasser  lösliches,  krystal- 
linisches  Pulver  mit  einem  Gehalt  von  ca. 
36  Proz.  Rase. 

Neuere  Versuche  haben  jedoch  dargothan, 
dafs  die  harnsäurolösenden  Eigenschaften  auch 
dieser  Verbindung  sich  nur  auf  reine  Harn- 
säure erstrecken,  bei  Gegenwart  von  Fremd- 
körpern, z.  B.  Chlornatrium,  —  also  im  Harn 
—  dagegen  verloren  gehen.  (S.  auch  die 
Note:  Piperazin  auf  der  folg.  Seite). 

Durch  Benzoylchlorid  und  Natronlauge  wird 
das  Lysidin  unter  Ringsprengung  in  bei  244^ 
schmelzendes  Dibcnzoyl- Äthyl  ondia  min: 
C^H^CNH  .  COC^HJo  übergeführt. 'O  Es  läfst 
sich  sonach  diese  zuerst  von  Udranszky  und 
Baumann  für  den  Nachweis  von  Diaminen 
(Putrescin,  Cadaverin)  im  Harn  angewandte 
Methode  auch  zur  Isolierung  des  Methyl- 
glyoxalidius  aus  diesem  verwenden, 

• 

Zu  S.  2J9:  Pilocarpidin.  —  Das  Pilo- 
carpidin  stellt  nach  E.  Merck*)  einen  stark 
alkalisch  reagierenden,  in  Wasser  ziemlich 
leicht  löslichen  Sirup  dar.  Beim  mehrstündigen 
Erhitzen  mit  öOproz.  Kalilauge  im  Druckrohr 
auf  200"  zerfällt  es  unter  Abspaltung  von 
Dimethylamiu.  Jodmethyl  verwandelt  das 
Pilocarpidin  in  eine  mit  Pilocarpin  isomere, 
jedoch  mit  diesem  nicht  identische  Base. 

Zu  S.  253:  Tropiii.    - 

L  Tropiuon.  —  Durch  vorsichtige  Oxy- 
dation des  Tropins  CgH,^NO  mit  der  be- 
rechneten Menge  Chromsilure  gelang  es  vor 
kurzem    R.    Willstätter 'O,    ein    um    2    Atome 


Wasserstoff  ärmeres  Oxydati onsprodokt:  das 
Tropinon  CgH,j,NO  von  der  voraussicht- 
lichen Konstitntion: 


'« 


HC 


\ 


\ 


CO 


\ 


CH, 


H,Ci 


\ 


CH 


t 


CII 


N 


CH, 

zu  gewinnen,  welches  neben  dem  Charakter 
einer  tertiären  Base  die  Eigenschaften  eines 
Ketons  besitzt.  Mit  dieser  Beobachtung  ist 
zugleich  eine  Stütze  mehr  für  die  Merling- 
sche  Auffassung  der  Konstitution  des  Tropins 
gewonnen.  Durch  Reduktionsmittel  —  Na- 
trium in  feucht  ätherischer  oder  alkoholischer 
Lösung,  bezw.  Natriumamalgam  in  schwach 
salzsauerer  Lösung  —  läfst  sich  dieses  Amido- 
keton  und  zwar  leicht  und  glatt  reduzieren. 
Dabei  liefert  dasselbe  aber  nicht  den  ihm 
entsprechenden  Alkohol,  nämlich  Tropin, 
zurück,  sondern  eine  diesem  isomere  Base 
CgHj^NO,  welche  mit  dem  von  Liebermann 
als  Spaltung  aus  dem  Isatropylcocain  — 
einem  von  Giesel  in  javanischen  Cocablättern 
aufgefundenen  Nebenalkaloide  des  Cocains 
(s.  dieses  Werk,  S.  274)  —  gewonnenen  ip- 
Tropiu  identifiziert  werden  konnte.*)  Die 
direkte  Überführung  des  Tropins  in  «//-Tropin 
gelang  W^illstättor  durch  Erhitzen  des  ersteren 
in  amylalkoholischer  Lösung  mit  Natrium- 
amylat.')  Beide  Basen  erscheinen  so- 
ll nach  als  geometrisch  isomer. 
[|  2.  Synthese  des  Isatropylcocains 
!l  (TropacocaYns,  Beuzoyl-  (/;-Tro peius).*) 
|i  —  Das  in  obiger  Weise  gewonnene  t/;-Tropin 
I,  und  damit  das  Tropin  läfst  sich  durch 
!  Beuzoylieren  in  Isatropylcocain  verwandeln. 
1|  Hiermit  ist  aber  zum  erstenmale  die  Über- 
I  führung  eines  Solanaceenalkaloides  in  eine 
';  Cocabase  realisiert  worden. 
'  3.  </>Tropigonin.  —  Wie  Tropin  durch 
'  Oxydation  mit  Chromsäure  Tropinon  liefert, 
so  geht  Tropigenin  C.H,j,NO  unter  den 
gleichen  Bedingungen    in    das  entsprechende, 


M  ß.  B.  27  (1894),  S.  L>952. 
«)  E.  Merck,  Jahresber.  f.  1894,  Jan.  I89i),  S  3?; 
ibid.  für  J895,  Jan.  1896,  S.  99. 

»)  Ladenburg,  B.  B.  28  (1895),  S.  30G8. 
*)  Jahresber.  f.  J896,  Jan.  1897,  S.  11. 


*)  B.  B.  29  rJ896),  S.  393.  S.  auch  Laden- 
burg, ibid.  S.  4'Jl. 

«)  Ibid.  S   936. 

')  Ibid.  S.  940. 

®)  S.  auch  E.  Merck*8  Jahresber.  f.  1896,  Jan. 
1897,  S.  ir)9. 


von  R.  ■Willatatter  ')  slsKortropiuon  bezekh- 
neto  Keton  Ober.  Wio  ferner  das  Tropinon 
dorch  Reduktiooamittel  nicht  wioder  in  Tropin, 
pondern  in  eine  neue  Baae,  das  i/'-Tropin 
verwandelt  wird,  so  wird  auch  Nortropinou 
nicht  wioder  zu  Tropigcuin  rcduziort,  aonderu 
liefert  das  mit  diosem  isomere  ^-Tropigenin 
CjHigNO. 

Tropigenin  niid  i/f-Tropigenin  unterscheiden 
sich    besonders    in    ihren  n-Itcnzoyldcrivaten. 

Zn  S.  269:  Gocalo,  Reaktionen.  —  Beim 
Erwärmen  mit  Alkohol  und  Schwefelsäure  ent- 
wickelt Cocslu  —  wie  dies  seiner  Konstitution 
nach  anch  uicbt  anders  zu  erwarten  war  — 
den  Gerach  nach  Beuzoäsäure-Atbylster.^3 

Trennung  von  Cocain  unä  Morphin.") 
—  Dieselbe  gelingt,  indem  man  die  durch 
Natriumcarbonat  schwach  alkalisierto  Lösnng 
der  Basen  sogleich  mit  Äther  ausschüttelt. 
Das  Cocain  geht  dabei  allein  in  diesen  über, 
während  das  Morphin  in  der  wüsserigen, 
alkalischeu  Pltlssigkeit  zurllckbloibt.  Dieser 
kann  dassolbe  —  nach  dem  Verjagen  des 
Äthers  und  Versetzen  der  Flüssigkeit  mit 
Chlorammonium  —  in  der  bel<anuten  Weise 
durch  Amylalkohol  entzogen  worden. 

Zu  S.  273:  Eucatn  (C„H„NOj).*)  —  Die 
freie  Base  ist  in  Wasser  fast  uulüslich.  Das 
Encain  unterscheidet  sich  von  dem  Cocain 
durch  seine  Beständigkeit  siedendem  Wasser 
gegentiber. 

Das  EncaTnchlorbydrat: 

C,,H„NO,  .IlCI  +  IIaO 
bildet  farblose,  in    10  Teilen  Wasser  lösliche 
Krystalle.*) 

EncaTn  B.*)  —  Unter  dieser  Bezoichuuug 
ist  neuerdings  das  Benzoyl-vinyl-diaceton- 
alkamin: 

CH  .  0  .  COC-H, 


> 


in    der  Aagenheilkundo    zur  Anwcuduug    ge- 
kommen.    Die    Verbindung    stobt    iu    naher 
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Beziehung  sowohl  zn  dem  bisher  als  „EncaTn" 
bezeichneten,  nunmehr  als  „Eucaln  A"  uutcr- 
scbiodouen  Köri»er,  wie  auch  zum  Cocain, 
bezw.  Tropacocain.  Es  zeichnet  sich  diesen 
beiden  letzteren  Basen  gegenüber  durch  seine 
bedeutend  geringere  Giftigkeit,  wie  auch  durch 
die  Beständigkeit  seiner  siedenden,  wässerigen 
Lösung  ans.  Dos  ('hiorbydrat  löst  sich  iu 
ca  20  Tln.  Wasser. 
Zu  S.  274:  EucaTn.  —  Nachweis  im 
I  CocaVn  (nach  Vnlpius).  —  0,10  g  des  zu 
prüfenden  Cocai'nchlorhydratos  löst  man  in 
einem  weilen,  graduierten  Cyliudcr  in  50cc 
Wasser  und  versetzt  diese  Lösung  unter 
geliudem  Bewegen  mit  2  Tropfeu  Ammoniak- 
flüäsigkeit.  Liegt  reines  Cocaincblorhydrat 
vor,  so  bleibt  diese  Flüssigkeit  mindestens 
eine  Minute  lang  vollständig  klar,  bezw. 
verliert  dieselbe  trotz  der  ov.  eintretenden 
Ausscheidung  von  Co caiukry stallen  ihre  Durch- 
sichtigkeit nicht.  Bei  Gegenwart  von  nur 
2  Proz,  Eucai'n Chlorhydrat  hingegen  trilt  nach 
dem  Aramoniakzusatz  sofort  eine  starke 
milchige  Trübung  der  Flassigkeit  ciu,  die 
aber  auf  weiteren  Znsatz  von  Wasser  wieder 
ii  verschwindet. 

|l      Zu  S.   298:  PIperazIn.  —  Der  Umstand, 
1  dafs    aufser    dem    zu    Injektionen    dienenden 
Spermin    auch   eine   fQr  den  innerlichen  Ge- 
ll brauch  bestimmte,  4-proz.,  aromatisierte,  atkoho- 
''  Jische  Lösung  des  Spermin-Chloruatriumdoppel- 
salzes    iu    den  Handel    gebracht    wird    (oder 
wurde? ')),  macht  eine  MilteiluDg  von  Mendels- 
sohn^)   besonders    interessant,    nach   welcher 
die    harn  säure  lös  ende   Wirkung,    sowohl    des 
Lithiumcarbonates,     wie     des    Piperazins    in 
praktischer  Hinsicht  dadurch  illusorisch  wird, 
dafs   dieselbe    durch   den  Chlomatrinmgehalt 
des  Harnes  völlig  aufgehoben  wird.  —  S,  auch 
die  zusammenfassende  Darstellung  der  Spcrmin- 
frago  „Spermin  und  Piperazin"  von  IL  Thoms.") 

Zu  S.  345:  Chinoxalfne.  —  Ein  Ab- 
kömmling des  Cbiaoxalins  ist  das  von  Antcn- 
rieth '")  dargestellte,  als  Lut  eoi  bezoichneto 
Ätboxy-Chlor-Üipbenylcbinoxalin: 

yOCjH, 

N  =  C  .  C^Hg 
N  =  C  .  CJI. 
NCL 
Die  Verbindung  entsteht  aus  dem  Äthoxy- 


C-H  -, 


')  B.  B.  2S  (1396),  S.  1636. 

•)  Pharm.  Centralh.  8«  (1895),  S.  92. 

•)  Ibid.  17  (1896),  S.  97. 

•)  Ibid.  87  (1898),  8.  289,  29l>.  , 

«1  E.  Merck's  Jahresbcr.  f.  1896,  Jnn.  1897,  S.  b6.  \\ 


•)  Pharm.  Centralli.  gS  (1897),  8.   10.1. 
')  Gehe  &  Co ,  Handelsber.  Sept.  1894,  S.  49. 
«J  Pharm.  Centralh.  86  (1895),  S.  45J. 
•J  Jbid,  82  (1891),  S.  :m. 
"•)  Aroh.  der  Pharm.  238  (1895),  S.  43. 
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Diphenjlchinoxalin  —  welches  seinerseits  beim 
Kochen  der  alkoholischen  Lösung  von  m* 
Äthozyphenylendiamin  and  Benzil  als  Nieder- 
schlag erhalten  wird  -r  durch  Erhitzen  mit 
Phosphorpentachiorid  auf  70 — 90®.  Das  Luteol 
besitzt  keinen  basischen,  sondern  eher  einen 
saueren  Charakter  und  löst  sich  demnach 
auch  nicht  in  verdünnton  Säuren,  leicht  da- 
gegen in  den  Alkalien  zu  intensiv  gelb  ge- 
färbten Flüssigkeiten.  Es  krystallisiert  aus 
Alkohol  in  feinen,  gelblichen  Nadeln,  ist  in 
Wasser  unlöslich,  schwer  löslich  in  kaltem, 
leicht  löslich  hingegen  in  heifsem  Alkohol 
und  in  Äther. 

Zu    S.    362:    Anthrapyridine.   —   Die 
beiden,    als    a-    und   /t^-Anthrapyridin    unter- 
schiedenen Basen  C^gH^N: 
N 


a-Anthrapyridin 
Schmelcp,  275  * 


/^-AnthTapyridin 
Sehmelip.  166  * 


wurden  von  Philips  (s.  S.  362  dieses  Werkes) 
aus  den  entsprechenden  Chinonen  durch  Re- 
duktion in  ammoniakalischer  Lösung  mit 
Zinkstaub  gewonnen.  Von  diesen  letzteren 
wird  das  a-Anthrapyridinchinon : 

N     CO 


CO 

aus  der  /9-Benzoylpicolinsäure,  das  a-Chinon 
hingegen  aus  der  y-Benzoylnicotinsäure ')  durch 
Kondensation  mit  Schwefelsäure  gewonnen. 

Das  /^-Anthrapyridin  kann  durch  Subli- 
mation in  gelblichen,  perlmutterglänzcnden 
Blättchen  gewonnen  werden;  das  a-Derivat 
wurde  nur  amorph  erhalten. 

Zu  S.  363:  Phenazine.  —  Ein  Derivat 
des  Naphtophenazins  und  zwar  das  Chlorid 
des  Dimethyl-Oxy-Naphtophenazins : 

/\y\/\^N(CH3),Cl 


N 


OH 


entsteht  bei  der  Einwirkung  von  Nitrosodime- 
thylaniliuchlorhydrat    auf  2-7-Diozynaphtalin. 

Die  Verbindung  stellt  ein  braunviolettes 
Pulver  dar,  welches  in  kaltem  Wasser  schwer,  in 
siedendem  hingegen  —  mit  blauvioletter  Farbe 
—  leicht  löslich  ist.  Der  Körper  kommt  unter 
den  Bezeichnungen  „Campanulin^  oder 
,,Muscarin''  als  blauer  Baumwollfarbstoff  in 
den  Handel.*) 

Zu  S.  363:  Carbazacrldine.  —  In  ana- 
loger Weise  wie  das  Phenylcarbazacridin  (s. 
dieses  Werk,  S.  363)  entsteht  das  Methyl- 
carbazacridin  durch  Erhitzen  von  Carb- 
azol  mit  Eisessig  und  geschmolzenem  Chlor* 
zink  im  Druckrohr  auf  150 — 155®.  Die  Ver- 
bindung bildet  ein  weifses,  in  Wasser  und 
Ligroin  unlösliches,  in  den  übrigen  Lösungs- 
mitteln schwer  lösliches  Pulver  und  kann  aus 
den  letzteren  in  sehr  kleinen  Blättchen  kry* 
stallisiert  erhalten  werden.  Ihr  Schmelzpunkt 
liegt  bei  175 — 178**.  Beide  Derivate  besitzen 
den  Charakter  schwacher  Basen.  Dieselben 
können  auch  aus  den  entsprechenden  Säure- 
amiden  —  Acetamid,  bezw.  Benzamid  — 
durch  Erhitzen  dieser  mit  Carbazol  und  Phos- 
phorpentoxyd  auf  150 — 160®  im  ölbade  er- 
halten werden.  Bizzari  erklärt  diese  Bildungs- 
weise durch  die  Annahme,  dafs  als  inter- 
mediäres Reaktionsprodukt  unter  Austritt  von 
Wasser  ein  unbeständiges  Amidin  entsteht, 
welches  alsbald  —  unter  Verlust  von  NH3  — 
in  das  betreffende  Carbazacridin  übergeht: 

Cellft  .  CO  .  NHj  +  NH<- 


,/ 


NH 


HgO  -[-  CgHjC^       /C^H^ 

^N< 


C^HgC 


CßH^ 


NH 

•N<:  I      —  NH3 


C'öHg. 


Zu  S.  366:  Safranine.  —  Die  Bezieh- 
ungen der  Safranine  zu  den  Indulinen  haben 
durch   die  den   letzten  Jahren   angehörenden 


^)  Philips,  B.  B.  27  (1894),  S.  1923;  28  (1895),  ||  organ.  Farbstoffe,  Berlin,  1897,  R.  Gaertners  Vor- 
S.  1658.  ..  ,  lag  (H.  Heyfelder),  S.  170,  No.  434. 

')  Schultz,  Julius,  Tabell.  Übersicht  der  künstl.  ' 
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Arbeiten  von  Fischer  u.  HeppM,  Jaubert*), 
Nietzki*)  und  Kehrraann*)  eine  weitere  Auf- 
klärung erfahren.  Die  MauveYne,  Indazine, 
Rosinduline,  Magdalarotfarbstoffe,  wie  auch 
Naphtylrot  und  -Blau  bilden  eine  einzige  Klasse 
von  Farbstoffen. 

Zu  S^.  367:  Napbtosafranin.  —  Dieser 
Farbstoff"  entsteht  durch  Erhitzen  von  a- 
Amidoazonaphtalinchlorhydrat  mit  »-Naphtyl- 
amin.  Das  Handelsprodukt  ist  kein  einheit- 
licher Körper,  sondern  besteht  aus  einem 
Gemisch  der  Chlorhjdrate  von  ms-Naphtyl- 
Naphtorosindulin  (I)  und  ms-Naphtyl-Dinaphto- 
safranin  (II)  r*^) 


/\ 


1 


N 


\ 


\ 


/ 


^10^7 


C«oUii|Nt 
iii»-a-NaphtyI  sym.  Naphtindulia 


II 


/\ 


N 


^10^7 


Cso"t0^4 

cym.  Amido>in8-Naphtyl-Naphtindaiin. 

Zu  S.  369:  Morphin.  —  Unter  der  Be- 
zeichnung ,,Peronin^  kommt  neuerdings  das 
Benzylmorphiuchlorhydrat : 

Cj^HjgNOj  .  0  .  CgHft  .  CHg  .  HCl 

in  den  Handel.  Die  Verbindung  bildet  ein 
voluminöses,  weifses  Pulver,  welches  in  Wasser 
und  verdünntem  Alkohol,  besonders  beim  Er- 
wärmen, leicht  löslich  ist,  während  es  von 
Chloroform  und  Äther  nicht  gelöst  wird. 


Zu  S.  374 :  Nachteilige  Einwirkung  des 
Glases  auf  ilkaloidlösnngen.  —  Die  von 

Mylius  vertretene  Ansicht  (s.  S.  374,  Anm.  1), 
nach  welcher  die  Grünfärbung  der  Apomorphin- 
lösungcn  -—  und  ebenso  die  Trübung  von 
Morphinlösungen  —  durch  das  aus  der  Glas- 
masse in  Lösung  gehende  Alkali  verursacht 
wird,  stimmt  mit  der  Beobachtung  überein, 
dafs  Wasser  in  Berührung  mit  neuen  oder 
nur  erst  seit  kurzem  in  Gebrauch  genommenen 
Glasgeräten  in  den  meisten  Fällen  eine  — 
durch  Phenolphtalel'n  leicht  nachweisbare  — 
alkalische  Reaktion  annimmt.         <"  K«.-Kr8e.) 

Zu  S.  374:  Sterilisiernng  ron  Morphin- 
lösungen. —  Der  Umstand,  dafs  Morphin  in 
neutraler,  besonders  aber  in  alkalischer  Lösung 
bereits  in  der  Kälte,  mehr  noch  bei  Siede- 
hitze eine  von  Bräunung  der  Flüssigkeit  be- 
gleitete Oxydation  erleidet  —  welche  übrigens 
auch  eintritt,  wenn  Morphinlösungen  dem 
direkten  Sonnenlichte  ausgesetzt  werden  — 
macht  die  Sterilisierung  neutraler  Morphin- 
lösungen ohne  gleichzeitige  partielle  Ver- 
änderung dos  Morphins  so  gut  wie  unaus- 
führbar. Die  gleiche  Oxydation  wird  auch 
durch  die  Gegenwart  von  Bakterien  voran - 
lafst.  Dieselbe  tritt  dagegen  dann  nicht  mehr 
ein,  wenn  die  Morphinlösung  schwach  angesäuert 
zum  Sieden  erhitzt  wird.  C.  Fr.  Hausmann*) 
giebt  auf  Grund  dieser  Erfahrungen  nach- 
stehende Vorschrift  zur  Sterilisierung:  Man 
stellt  zunächst  in  der  Kälte  und  ohne  die 
Flüssigkeit  allzustark  zu  bewegen,  eine  klare 
und  völlig  neutrale  Lösung,  z.  B.  von 
Morphin,  hydrochlor.  2: 100  her;  dieselbe  wird 
zugleich  mit  2  cc  ^/,^j-N -Salzsäure  in  einen 
Rundkolben  aus  Kaliglas  gebracht  (s.  die  vor- 
hergehende Note),  dem  ein  Wattepfropf  auf- 
gesetzt wird.  Hierauf  kocht  man  bei  schräger 
Lage  des  Kolbens  und  kleiner  Flamme  ^/^ 
Stunde  lang.  Nach  dem  Erkalten  werden  mit 
Hilfe  einer  sterilisierten  Pipette  2  cc  gleich- 
falls sterilisierter  Vi  o'^  "Natronlauge  zuge- 
geben. Die  derart  sterilisierte  und  wieder 
neutralisierte  Lösung  wird  schliefslich  durch 
Zugabe  sterilisierten  destillierten  Wassers  auf 
das  ursprüngliche  Gewicht  gebracht. 

Zu  S.  387:  Thiurete.  —  Als  T  h i u  r  e  t  e  ') 
unterscheidet  man  eine  Gruppe  basischer 
Disulfidvorbindungen,  deren  Prototyp  sich  von 
dem  Kerne: 


»)  B.  B.  28  (1895),  S.  2283. 
•)  Ibid.  S.  270.  5(»8,  528,  1578. 
«)  Ibid.  S.  1354. 

*)  Ibid.  S.  1800;  Chem.  Zeitg.  1»  (1895),  S.  12.^9. 
*)  Fischer  u.  Hepp,    Ann.  Chem.   Pharm.   28« 
(1895),  S.  232,  234,  288. 


«)  Geschäfts-Bericht,  St.  Gallen,  1895,  S.  20. 

')  E.  Fromm,  Ann.  Chem.  Pharm.  275  (1898), 
S.  20;  Ref.  B.  B.  26  (1893),  Ref.  S.  485;  Färb- 
werke,  vorm.  F.  Bayer  &  Co.,  Elberfeld,  D.  R.  P. 
68697;  B.  B.  26  (1893),  Ref.  S.  648.  S.  auch 
B.  Fischer,  die  neueren  Arzeneimittel,  1894,  S.  352. 
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S— CH 


2 


>NH 


8— CH, 

derart  ableiten  läfst,  dafs  die  Wasserstoffatome 
der  beiden  CH^-Gruppen  durch  je  1  =NH-Re8t 
ersetzt  werden: 

I        >H 
S— C^NH. 

Durch  Ersatz  eines  NH-Wasserstoffatomes 
durch  ein  Kohlenwasserstoffradikal  gelangt  man 
weiterhin  zu  den  Thiureten  selbst: 

I       >H 
S— C^Nfl. 

Praktisch  gewinnt  man  diese  letzteren  aus 
den  Alky Idithiobiureten: 

R .  HN-C-NH-C-NH3, 

II  II 

S  S 

bezw.  RN=C-^NH-C-=NH 

I  I 

SH  SH 

durch  Behandeln  mit  Oxydationsmitteln  —  Jod, 


Eisenchlorid,  Wasserstoffsuperoxyd  und  ver- 
dünnter Salzsäure,  Ferricyankalium  u.  a.  m.  — 
wobei  diese  ersteren  unter  Verlust  von  H,  in 
Thiurete  abergehen: 

HS— C=NR  S— C^NR 

\NH  +  0  =  H20-f  I        \nH 


HS— C^NH 


S— C^NH. 


Das  Phenyltbiuret  bildet  ein  leichtes,  ge- 
ruchloses, krystallinisches  Pulver,  welches  in 
Wasser  fast  unlöslich,  in  Alkohol  und  Äther 
dagegen  ziemlich  leicht  löslich  ist.  Alkalien 
spalten  daraus  schon  in  der  E&lte  ziemlich 
leicht  Schwefel  ab. 

Das  in  den  Handel  gebrachte  para-Phenol- 
sulfonat  besitzt  ähnliche  Eigenschaften.  Jedoch 
ist  es  in  Alkohol,  Äther  und  ölen  unlöslich, 
in  Wasser  wie  die  Base  selbst  schwer  löslich. 
Es  schmilzt  bei  215^. 

Zu  S.  398 :  Xanthin,  Bildan^weisen.  — 

Die  von  Strecker  herrührende  Angabe:  Harn- 
säure werde  durch  Behandeln  mit  Natrium- 
amalgam zu  Xanthin  reduziert,  ist  später  von 
E.  Fischer  ^)  widerlegt  worden  und  hat  sich 
auch  nach  neueren  Versuchen  des  genannten 
Forschers  ')  nicht  bestätigt.  Hiemach  ist  die 
gegenteilige  Angabe  auf  S.  392  zu  rektifizieren. 


Nachtrag  zum  dritten  Abschnitt. 


Zu  S.  406 :  Organisehe  Metallamine.  — 

Durch  Behandeln  von  Aminen,  bezw.  Eeton- 
säureestem  mit  Cyanessigester  in  Gegenwart 
von  Ammoniak  erhielt  Guareschi  eine  Reihe 
von  Pyridin-,  bezw.  Cyanhjdropyridinderivaten, 
welche  sich  mit  ammoniakalischem  Kupfer- 
sulfat, bezw.  -Acetat  sehr  leicht  zu  entsprechenden 
Cupro  -  Ammonium -Verbindungen  vereinigen. 
Diese  letzteren  sind  durch  aufserordentliche 
Krystallisationsfähigkeit  ausgezeichnet. 

Das  Cyanmethylglutaconimid: 


CH 

I 
C 


8 


H,C        C.CN 

I         I 
HO .  C        C=0 

\/ 
N 

und   die    von   diesem   derivierenden  Verbind- 
ungen der  allgemeinen  Formel: 


CH 

I 
C 


8 


R.HC       C.CN 

I         I 
HO .  C        C=0 


\ 


K 


N 

(R  =  CH3,  C,H„  C3H,,  CH,.C.H,)  liefern 
derart  sämtlich  Cuproammoniumverbindungen, 
wenn  die  konzentrierten  Lösungen  ihrer 
Ammoniumsalzo : 


CH 

I 


8 


•  I 


/x 

RH.C       C.CN 

I         I 
NH^.O.C        CO 

\/ 

N 

mit   ammoniakalischer  Kupfersulfatlösung   zu- 
sammengebracht   werden.      Von    besonderem 


»)  B.  B.  17  (1884),  S.  328. 


«)  Ibid.  28  (1895),  S.  3135. 


Nacbtrog. 


Interesse  ist  der  Umstand,  dafs  alle  diese  Ver-  11       Id  analoger  Weise  liefert  ancli  das  Cyau- 
bindongen    aaf  ein    MolekUl   vier   NH, -Reste  |  phenylglataconimid  eine  entsprechende 


!  Cnproamnioninmverbindnng. 


Nachtrag  zum  vierten  AbBohnitt. 


Zu  S.  416;  Wirkung  der  Alkalolde  auf  i 
Pflanzen   nnd  Tiere.   —  Verhalten  der 
Sebmarotzer-Fflsiizen  gegen  Alkalolde. 

—  Nach  den  üboreinstimmeDdoD  Beobachtungen 
VOD  0  Sbangbnessf  *)  und  L.  Soubßiran  ^)  eignet 
sich  das  anf  den  Zweigen  von  Strychnos  Nux  , 
vomica   vegetierende    Viscum    monoicam, 
Roxb.  mit  den  Qbrigen  NabrungsstofTen  anch  die   . 
in  jenem  enthaltenen  Älkaloide   an.     Hieraus   : 
darf  geschlossen  werden,  dafs  schmarotzende    I 
Pflanzen  unter  Umständen  die  dem 
Wirte   eigentümlichen  Alkaloide   ohne  ' 
Schaden  aafznnehmen  vermOgen. 

Zn  S.  416:  Anfhebnng  der  Girtwirbnng 
der  Alkalolde  auf  den  tierischen  Organis- 
mns.  —  Die  Anfhebang  der  schädigenden 
Kinwirknng  eines  gegebenen  Alkaloides  aaf 
den  tierischen  Organismus  kann  entweder  eine 
phf Biologische,  oder  eine  chemische  . 
Doeinflussung  der  betr.  Giftwirkang  zur  Ursache 
haben.  Beispiele  ersterer  Kategorie  sind  u.  a. 
im  A tropin  nnd  Morphin,  bezw.  in  den 
natürlichen,  als  tertiäre  Basen  charakterisierten 
Alkaloiden  mit  tetanisieronder  Wirkung  nnd 
den  paralTsierenden,  qnatemaren  Ammoninm- 
basen  gegeben.  In  diosom  Falle  handelt  es 
sicbalso  am  eine  physiologische  Ausgleichung 
der  Wirkungen  —  die  betr.  Alkaloide  sind 
physiologische  „Antagonisten".  Das  frap- 
panteste Beispiel  dieser  Art  ist  das  Wirk- 
uDgspaar :  Strychnin-MethylstrycbniD  (Hethyl- 
strydinoniumbydrat),  indem  die  tetanisierende  , 
Wirkung  des  erstereu  durch  die  paralysierende  . 
der  letzteren  Base  kompensiert  wird.  I' 

Handelt  es  sich  hingegen  nm  eine  chemische  ! 
Beeinflussang  der  Giftwirkang,  so  geht  damit  i 
Bicherlich  auch  eine  Veränderung  des  chemischen  ; 
Charakters  der  betr.  giftig  wirkenden  Base  ;' 
Hand  In  Hand.  So  dürfte  die  Wirkung  des  i 
Ealiampermauganates  als  Gegengift  i. 
des  Uorphins  in  dem  Übergange  dieses 
letzteren  in  Oiydimorpbin,  bezw.  in  weitere  | 
Oxydalionsprodnkte  von  geringerer  Giftigkeit  .i 
zn  suchen  sein.  i 

Unaufgeklärt  ist  hingegen  zur  Zeit  noch  die  '' 


nenerdings  beobachtete  antido tarische  Wirkung 
des  Morphins  anf  Blausäure.*)  Voraus- 
Bichtlicb  ist  in  diesem  letzteren  Falle  die  Ur- 
sache einesteils  in  der  starken  Redaktions- 
wirkung des  Morphins,  zugleich  aber  anch  in 
dem  chemischen  Charakter  des  Cyanwasser- 
stoffes zn  suchen.'^) 

Zu  S.  429:  Alkalold-Stearate.  —  Zar 
Darstellung  des  M  orphinstearates; 
Ci,H,bNO,  .C„HgjCOOH  löst  man  nach 
F.  Zanardi  (s.  dieses  Werk,  S.  429)  5,68  g 
(1  Mol.)  Stearinsäure  unter  schwachem  Er- 
wärmen in  100  cc  absolutem  Alkohol  und  giebt 
zu  dieser  Lösung  nach  nnd  nach  5,72  g  (1  Mol.) 
Morphin.  Ans  der  noch  warm  filtrierten 
Lösung  scheidet  sich  beim  Erkalten  das  Salz 
in  weifsen,  glänzenden  Schuppen  aus.  Das- 
selbe erleidet  bei  lOO"  Zersetzung.  Es  schmUzt 
zwischen  84 — 86**.  In  analoger  Weise  werden 
das  Atropin-  and  Coca'instearat  gewonnen. 

Das  Atropinstearat  krystallisiert  in 
woifsen,  glänzenden  Nadeln,  welche  bei  120" 
schmelzen  nnd  bei  170°  beginnen  sich  za  zer- 
setzen. 

Das  Coca'instearat  bildet  zu  BQndeln 
vereinigte,  glänzende  Nadeln,  «eiche  gegen 
90°  schmelzen. 

Alle  diese  Salze  sind  —  aafser  in  Alkohol 

—  auch  in  Fetten,  Ölen  und  in  Vaselin  Uta- 
lieb  und  dürften  dieselben  deshalb  besonders 
for  alle  diejenigen  än&erlicben  Applikationen 
in  Frage  kommen,  bei  denen  die  betreffendeu 
Alkaloide  in  Verbindvug  mit  Fetten,  wie  z.  B. 
in  Form  von  Salben,  Suppositorien  u.  s.  w. 
zar  Anwendung  gelangen  sollen. 

Zu  S.  464:  Fam.  AcADtbaceae.  —  Vaslcln. 

—  Das  Alkaloid  aus  den  Blättern  der  ost- 
indischen  Acanthacee  Adbatoda  vasica. 
Dasselbe  bildet  nach  E.  Merck'}  ein  krystalli- 
sierendes,  farbloses,  in  Wasser  und  Weingeist 
nur  schwer  lösliches  Tartrat. 

Zn  S.  473  und  514:  Fam.  Banuaculaeeae. 

—  Die  quantitative  Bestimmung  des  Aconit!  os, 


']  I.  OuareBchi,  Accadetnia  Reale  delleScienzedi  ' 

Torino  12  (1896/97),  Sitzungsber.  vom  13.  Dez.  1896.  , 

*)  O'ShanghneBSy,  Bengal  Dispeneatory,  Cftlcutttt  i 

(t842X  S.  37b;  Fharmacopoeia  of  India,  London,  i 
1868,  S.  108. 


Flückiger,  Arch.  der  Pharm.  280  (1892),  8.  318. 

•)  Heim,  Wiener  Klin.  Rundschau,  189t),  8.  781. 

')  Vergl.  Nef,  Die  Chemie  desCyana  undlsocyana, 
Ann.  Chem.  Pharm.  287  (189r>)-  8.  265. 

•)  Jahreaber.  f.  1896,  .lan.  1897,  8.  167.    S.  auch 


■)  Jonm.  dePbami.  87(1860),  S.  H.H.    S.  auch  |   D.  Üooper,  Pharm.  Joum.  and.  Trans.  1888,8.841. 
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Nachtrag. 


wie  diejenige  des  Hjdrastins  kann  nach 
der  von  Keller  ausgearbeiteten  Methode  unter 
Beobachtung  des  auf  S.  461  ausführlich  wieder- 


1.  Anzuwendende 
Menge  Droge: 

2.  Extraktions-  J      Äther 

flüssigkeit    \  Chloroform 

3.  Ammoniak 


Aconitum 
Knollen 


4.  Wasser 


a. 

12,0  g 

90,0  g 
30,0  g 

10  cc. 

20  cc. 


b. 

25,0  g 

100,0  g 
25,0  g 

10  cc. 

30  cc. 


gegebenen 

folgender 

werden.^) 

Blätter 

25,0  g 

100,0  g 
25,0  g 

10  cc. 

50  cc. 


Ganges    und    unter    Verwendung 
Mengenverhältnisse        ausgeführt 


Hydrastis  Canadensis 
Wurzel 


a. 

12,0  g 

b. 

25,0  g. 

Äther:  120,0  g 

125,0  g. 

10  cc. 

10  cc. 

15  CC. 


30  cc. 


100,0  g         100,0  g         100,0  g 

(=  10,0  g  Droge)  (=  20,0  g  Droge)  (=  20,0  g  Droge) 


100,0  g         100,0  g. 

(=:  10,0 g  Droge)  (=  20.0  g  Droge) 


5.  Abzugiefseudes 
Quantum  der 
Extraktions- 
Flüssigkeit 

6.  In  allen  Fällen:  Ausschütteln  mit  25,  bezw.  15  und  10 cc.  1-proz.  Salzsäure. 

7.  „     „         „        Aufnehmen  der  Alkaloide  mit  Chloroform-Äther  oder  besser  mit  reiuem  Äther. 

0.  Linde  ^)  giebt  für  die  Gehaltsbestimmuug 
des  Extr.  fluid.  Hydrastis  folgende,  von  der 
Keller*schen  abweichende  Vorschrift: 

10,0  g  Extrakt  werden  in  einer  Porzellan- 
schale im  Wasserbade  auf  4—5,0  g  einge- 
dampft, mit  Hilfe  von   wenig  Wasser  in  einen 


Mischcylinder  von  100  cc  Inhalt  gespült  und 
auf  10  cc  ergänzt.  Hierauf  giebt  man  10  cc 
Petroläther,  50  cc  Äther  und  5cc  10-proz. 
Ammoniakflüssigkeit  hinzu,  schüttelt  während 
mindestens  2  Minuten  kräftig  durch  und 
lässt  die  60  cc  betragende  Ätherschicht  sich 
klären.  Von  dieser  bringt  man  alsdann  50  cc 
in  einen  zweiten  Mischcylinder  von  gleichem 
Inhalt  und  schüttelt  dieselben  mit  10  cc  5-proz. 
Salzsäure  einige  Minuten  lang  durch.  Die 
wieder  abgeschiedene  Ätherschicht  wird  als- 
dann nach  Möglichkeit  abgehoben  und  die 
wässerige,  sauere  Flüssigkeit  nochmals  mit 
30  cc  Äther  durchgeschüttelt.  Nach  Ent- 
fernung dieses  letzteren  füllt  man  mit  reinem 
Äther  bis  zu  genau  50  cc  auf,  fügt  5cc 
Ammoniakflüssigkeit  hinzu,  schüttelt  einige 
Minuten  kräftig  durch  und  lässt  absitzen. 
40  cc  der  ätherischen  Hydrastinlösung  werden 
hierauf  in  ein  tariertes  Becherglas  gegeben. 
Nach  freiwilligem  Verdunsten  des  Lösungs- 
mittels hinterbleibt  das  Hydrastin  meistens 
in  fast  farblosen  Krystallen.  Nach  (ca.  '/4" 
stündigem)  Trockenen  bis  zum  konstanten 
Gewicht  können  dieselben  gewogen  werden. 
Ihre  Menge,  mit  1,5  multipliziert,  giebt  den 
Hydrastingehalt  für  10,0  g  Extrakt. 


Nach  einer  von  Dohme  und  Engelhardt') 
ausgeführten  kritischen  Prüfung  der  beiden 
Methoden  verdient  d^s  Linde'scbe  Verfahren 
den  Vorzug  vor  der  von  Keiler  angegebenen 
Methode. 


Zu  S.  478:  Secale  Gornntum.  —  Eine 

Reihe  neuer  Mutterkorn-Analysen  wurde  von 
Caesar  und  Loretz  ^)  mitgeteilt.  In  90  Mustern 
schwankte  der  Cornutingehalt  —  nach  der 
Keller'schen  Methode  bestimmt  —  zwischen 
0,081—0,275  Proz. 

Ober  die  Bestandteile  des  Mutterkorns 
liegt  eine  neue,  interessante  Arbeit  von 
C.  Jacoby*)  vor.  Nach  diesem  Autor  sind 
im  Mutterkorn  drei  verschiedene  Körper: 
Cbrysotoxin,  Secalintoxin  und  Sphace- 
lotoxin  enthalten  und  zwar  besteht  das 
Secalintoxin  aus  den  Komponenten  Secalin 
(physiologisch  wirkungslos)  und  Sphace- 
lotoxin,  das  mit  dem  Spasmotin  iden- 
tische Chrysotoxin  hingegen  ans  dem  in- 
differenten Ergochrysin  (C^jH^^Og)  und 
Sphacelotoxin. 

Zu  S.  492.     CocaTn.  — 

a-Ecgonin  und  a-Gocaln.  —  Während 
im  Ecgonin  —  und  damit  auch  im  Cocain  — 
die  OH-  und  COOH-Gruppe  nicht  demselben 
KohlenstofTatom  angelagert  sind,  ist  es  neuer- 
dings R.  Willstätter^)  gelungen,  ausgehend 
vom  Tropinon,  auf  dem  Wege  der  Blau- 
säureaulagerung : 


*)  Schweiz.  Wochenschr.  f.  Chem.  u.  Pharm.  82 
(1894),  8.  56  u.  flg. 

«)  Pharm.  Centralh.  36  (1895),  S.  353. 

•)  Pharm.  Rundschau,  1895,  S.  235  j  Ref.  Pharm. 
Centralh.  87  (1896),  S   463. 


*)  Pharm.  Centralh.  88  (1897),  S.  37. 

»)  Ibid.  S.  58. 

•)  ß.  B.  29  (J896),  S.  1576,  2216. 
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dem  Ecgonin,  Ecgoninmethylester,  Benzoyl- 
Ecgonin  und  Cocain  isomere,  als  a-Derivate 
unterschiedene  Abkömmlinge  jenes  zu  ge- 
winnen, in  denen  die  beiden  genannten 
Gruppen  an  das  gleiche  Eohlenstoffatom  ge- 
bunden sind.  Diese  Verbindungen  sind  durch 
grosse  Krystallisationsföhigkeit  ausgezeichnet. 
Dagegen  geht  denselben  die  anaesthesierende 
Wirkung  ab. 

Zu  S.  494:  EseriD.  —  Nach  S.  J.  Ferreira 
da  Silva  ^)  verwandelt  sich  das  Eserin,  wie 
dessen  Salze  beim  völligen  Eindampfen  mit 
rauchender  Salpetersäure  auf  dem  Wasser- 
bade in  eine  grüne,  vom  Autor  als  Chlor- 
e serin  (von  x^wW^o^;,  gelb-grün  abgeleitet) 
bezeichnete  Substanz.  In  Wasser,  Alkohol 
und  konzentrierter  Schwefelsäure  ist  dieselbe 
zu  grünen,  nicht  fiuorescierenden  Flüssigkeiten 
löslich. 

Die  oben  gewählte  Bezeichnungs weise  ist 
keine  glückliche,  da  dieselbe  im  Leser  un- 
willkürlich die  Vermutung  wachruft,  dass  es 
sich  um  ein  Chlorderivat  handelt.  Das  Prinzip, 
die  Haupteigenschaften  eines  gegebenen  De- 
rivates schon  im  Namen  zum  Ausdruck  zu 
bringen,  ist  nur  zu  billigen.    Doch  sollte  bei 


der  Wahl  des  Namens  jede  Möglichkeit  eines 
Mifsverständnisses  oder  Zweifels  aufs  pein- 
lichste vermieden  werden.  Derart  wäre  das 
hier  in  Frage  kommende  Derivat  sicherlich 
viel  geeigneter  als  Thal  lese  r  in  (von  xJ^allog^ 
grüner  Zweig)  bezeichnet  worden. 

Zu  S.  510:  Fam.  Papayeraceae.  — 

Opium  und  dessen  Präparate.  —  Der 
Morphingehalt  der  diversen,  im  besonderen 
der  selteneren  Opiumsorten  ist  von  Dieterich  *) 
festgestellt  worden. 

Die  Farbenreaktionen  der  verschiedenen 
Opiumbestandteile  sind  von  Pruys*)  in  einer 
vergleichenden ,  sehr  ausführlichen  Tabelle 
zusammengestellt  worden. 
•Theegarten  fand  in  bulgarischem  Opium 
7,25—19,15  Proz.  und  C.  Strzyzowski  *)  in 
einer  aus  der  Gegend  von  Philippopel  stam- 
menden, bei  30®  getrockneten  Opiumsorte  nach 
der  Flückiger'schen  Methode  12,37  Proz. 
Morphin. 

Zu  s.  510:  Opiumalkaloide.  — 

Codelo:  S.  auch  Arch.  der  Pharm.  (1893), 
S.  235,  (1894),  S.  154.  — 

Nareeln:  Vergl.  M.  Freund,  Ann.  Chem. 
Pharm.  286  (1895),  S.  248. 

Über  das  unter  der  Bezeichnung  „Anti- 
spasmin"  in  den  Handel  gebrachte  Doppel- 
salz: Narcein-Natrium  -  Natriumsalicylat  s. 
E.  Merck's  Jahresber.  für  1894,  Jan.  1895, 
S.  40. 

ThebaTn:  Vergl.  Pharm.  Centralh.  36  (1895), 
S.  154;  M.  Freund,  Chem.  Zeitg.  1896,  No.  82, 
S.  807. 

Narkotin:  S.  Pharm.  Centralh.  37  (1896), 
S.  133. 

Anarkotin  ist  eine  synonyme  Bezeichnung 
für  reines  Narkotin.*) 

Cotarnin     und     Cotarninchlorhydrat 

(=  Stypticin).  Vergl.  E.  Merck's  Jahresber.  f. 
1894,  Jan.  1895,  S.  56  und  Pharm.  Centralh. 
36  (1895),  S.  410. 

Zu  S.  514:  Bubiaceae.'  — 
Chinin,  Chininsalze.  —  Über  verschiedene 
neue  Chininsalzo,  bezw.  Derivate  des  Chinins 
berichtet  E.  Merck*): 

j^-naphtolsulfosaueres  Chinin: 
C,,H,,N,0,[C,,II,(OH)  .  SO,OH],, 
wird    unter    der    Bezeichnung   Chiuaphtol 


>)  Compt.  Rend.  117  (1893),  S.  330.  Ref.  B.  B. 
26  (1893),  Ref.  S.  696. 

*)  Vergl.  S.  511  dieses  Werkes. 

»)  Pharm.  Zeitg.  41  (1896),  S.  647.  S.  auch 
Pharm.  Centralh.  86  (1895),  8.  284. 


*)  Pharm.  Post,  1895. 

*)  E.  Merck's   Jahresber.   f.   1896,   Jan,    1897, 
S.  101. 
•)  Jahresber.  f.  1896,  Jan.  1897,  S.  48,  49,  50,  59. 
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in  den  Handel  gebracht.  Das  Salz  bildet 
ein  gelbes  Ery  stallpul  ver,  welches  sich  in 
Wasser  sehr  schwer  und  aach  in  Alkohol 
nur  schwierig  löst.  Der  Chiningehalt  beträgt 
42  Proz.     Es  schmilzt  bei  185—186®. 

Glycerylphosphorsaueres  Chinin: 

bildet  kleine,  farblose,  nadeiförmige  Krystalle, 
welche  sich  in  heissem  Wasser  und  in  Wein- 
geist leicht  und  klar  lösen.  Das  Salz  enthält 
68  Proz.  Chinin. 

Mit  Jodsäure  bildet  Chinin  zwei  Salze: 
das  neutrale  Jodat:  CgoHg^N^O,  .  HJOg,  und 
das  sauere  Jodat:  Cg^H«*^«^«  •  CHJOg)^. 

Das  ersterc  ist  schwer  löslich,  das  letztere 
bildet  ein  weifses,  in  Wasser  leicht  lösliches 
Pulver. 

Mit  Jod-Jodwasserstoffsäure  vereinigt  sich 
Chinin  zu  dem  Jodo-Jodhydrat : 

einem  kermesbraunen,  in  Wasser  unlöslichen, 
in  Alkohol  löslichen  Pulver. 

Koblensäure-Äthylester  verbindet  sich  mit 
Chinin  zu  dem 


Chinincarbonsäure-Athylester: 
^OC,H, 

C=0 

^OC^oH^.N.O,, 

welcher  zarte,  weisse  Nadeln  bildet,  die  sich 
in  Wasser  schwer,  in  Alkohol,  Äther  und 
Chloroform  leicht  lösen  und  bei  95^  schmelzen. 
Der  Verbindung  ist  die  Handelsbezeichnung 
„Eu Chinin"  beigelegt  worden.  Dieselbe 
besitzt  basischen  Charakter,  bildet  demgemäfs 
mit  Säuren  Salze,  von  denen  das  Chlorhydrat 
in  Wasser  leicht  löslich  ist,  während  das 
Sulfat  und  Tannat  sich  in  Wasser  nur  schwer 
lösen. 

Zu  S.  518:  Chinin,  PrSfüng.  —  Wasser- 
probe und  Carbodloxydprobe.  —  Unter 
diesen  Bezeichnungen  hat  neuerdings  Kubli  ^) 
zwei  die  Prüfung  des  Chinins,  bezw.  der 
Chininsalze  betreffende  Methoden  beschrieben, 
welche  auf  einer  von  den  bisher  üblichen  Ver- 
fahren  wesentlich  abweichenden  Basis  ruhen. 

Zu   S.    537:   Hyoscinum   faydrobromi- 

cum.  —  Vergl.  R.  Willstätte r,  B.  B.  29 
(1896),  S.  940. 


Nachtrag  zum  fünften  Abschnitt. 


Fftulnisgift.  —  Ober  die  sog.  Gär  fische 
s.  Th.  Mörner,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  22 
(1896),  S.  514. 

ZuS.  612:  Schlangengift.  —Th.  Peckolt*) 
hat  neuerdings  das  Gift  der  in  den  Ur- 
wäldern Brasiliens  heimischen  Lache  sis 
rhombeata  s.  muta  L.  (Trigonocephalus 
Lachesis)  soweit  möglich  einer  eingehenden 
Untersuchung  unterworfen.  Dasselbe  stellt 
eine  farblose,  sauer  reagierende  Flüssigkeit 
vom  spec.  Gew.  0,9845  (bei  23")  dar  und  ist 
insofern  besonders  interessant,  als  es  jod- 
haltig ist. 

Zu  S.  614:  Toxalbumine.  —  Die  beiden, 
als  Ricin,  bezw.  Abrin  unterschiedenen 
Phytalbumoseu,  von  denen  das  erstere  in  den 
Prefskuchen  der  Samen  von  Ricinus  commu- 
nis, das  letztere  in  den  Samen  von  Abrus 
precatorius  enthalten  ist,  müssen  als  die  Fer- 
mente derselben  betrachtet  werden.^) 


—  van  Ermengem^)  ist  es  neuerdings  ge- 
lungen, als  prima  causa  der  sog.  Wurst-  od. 
Fleischvergiftung  (Botnlismus,  AUantiasis)  ein 
anaerobes,  pathogenes  Bakterium,  den  Ba- 
cillus botulinus  nachzuweisen  und  in  Rein- 
kulturen zu  züchten.  Besonders  schwerwiegend 
ist  der  Umstand,  dafs  dasselbe  nicht  aus  ver- 
dorbenem, sondern  aus  anscheinend  gesundem 
Schinken  isoliert  wurde. 

Gift    der    Larven    Yon    Diamphidia 

locnsta.  —  Die  Larven  dieser  in  Deutsch- 
Südwest- Afrika  vorkommenden  Käferart,  welche 
wegen  ihrer  Giftigkeit  von  den  Kalachari-San 
—  den  Eingeborenen  der  genannten  deutschen 
Schutzgebiete  —  als  Pfeilgift  Verwendet  werden, '^) 
enthalten  nach  R.  Boehm^)  einen  zu  den 
Toxalbuminen  gehörenden  Giftstoff.  Die 
Wirkung  desselben  beruht  nach  Starcke^) 
in  der  Hauptsache  auf  der  Lösung  des  Blut- 
farbstoffes und  der  Erregung  von  Entzündungen. 


')  Pharm.  Centralh.  37  (1896),  S.  266;  88  (1897), 
8.  17.     Hesse,  Arcb.  der  Pharm. 

2)  Österr.  Zeitschr.  f.  Pharm.,  1897,  No.  2  u.  3; 
Rel.  Pharm.  Centralh    88  (1897),  S.  85. 


S 


«)  S.  das  Referat  in  Pharm.  Centralh.  88  (1897), 


*)  Pharm.  Centralh.  88  (1897),  S.  67,  81. 

^)  Hans  Schinz,  Deutsch-Südwest- Afrika,  Forsch- 
ungsreisen etc. 

**)  Arch.  f.  experiro.  Pathol.  u.  Pharm.  88, 
S.  424. 

')  Ibid.  88,  S.  428. 
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CH.jNO,    .    .    .     573,  5S6 

,        „         „  Sp.  284» 581 

„        „    Brouardel  u.  Delezinier  CiiHiiN  677 

„        „    Onarescbi       579 

„        „  „        und  Mosao 576 

,        „     Morin 580 

„        ,    Nencki       566 

_        .    Oechaner  de  Coninok.    .    .     574,  576 

.     Oaer 580 

„        „    Salkowsky 573 

Baie  von    Wanatrat 192 
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Buen  CHbb_<N 73 

,      Ton  GriffiÜi« 583,  591 

„    Pouohet 578 

BaüsD,  alicykliscbe lül 

,       der  alkoboÜBchen  Q&TDDg;    ....  580 

„       des  Äno'lslkoIioU 581 

„       de«  Biers 581 

H       des  iluskelSeiat^iieB 171,  607 

„       organische 18 

.       Aoidität 19 

„       Affinität 21 

„         allgememe  EigeDBobsften       ....  18 

„        Entdeckung 6,  18 

„         Klassifikation  uod  Noroeakletur    .     .  46 
„       EoDttitation  der: 

,       mit  geniicbter  Kette 805 

,       mit  geschlossener  Kette  .    .    .  181 

„       Ktassifikation 187 

„       Nomenklatur 183 

„       Verhalten 184 

„       mit  Hepta-Carbonkem 305 

„          „     Heia-           „           220 

„     Octo-           „          305 

„          „    offener  Kette 49 

„         „    Penta-Carbonkem 19J 

,         „    Tetra-          ,          191 

,         „Tri-             188 

Naohweis  des  hasiBchen  Charakters  einer  or- 

ganiichen  Verbinduna: 36 

Basen,    Reaktionen,    scnwache    nnd    starke, 

nach  CnUou 184 

Basen,  Struktur  der  Stickstoffgruppen     .    .  21 

,       Zasaramensetzang 19 

Bebirin  =  Bebeerin 468 

Belledonna,  Bestandteile 539 

Extrakt 259 

ßelladonnin -,      476,  533,  540 

Bellamarin 463 

Bellatropin 535 

BenzBcetin 632 

Benzalaiin 143,  165 

BecxBldehydin 308 

Benzaiimid 354 

BenzenylamiJin 169 

Benzenylamidoxim 159 

Benzhydraioin 190 

Benzidin .  139 

Benzildig-uanyi 171 

Beniilmono^uanyl 17l 

Benxodiftzine . 344 

Benzodiazol    , 308 

Benzoflavine 363 

Benzol  und  Hydrobeniole  ....     ...  330 

Benzonitril .S48 

Benaopyrazol 310 

Benzotbiazol 387 

Benzol  hiazolam  id  in 388 

Beniothiazole          387 

Benzothiodiazole 389 

Benzoxai«.le                     384 

Bennoyl-n-Broidovaieriansäuro 379 

„      -anilid 105 

„      -aniline 180 

„      -azoimid 190 

„       -chloridnicotin 287,  290 

„      -ecgooin 266,  468 

„      -homocoQÜnsäuro 2*9 

„      -iBatinsBure 333 

„       -phenylaitoraethylen 190 

„       -phenylhytlrazomethjlen 189 

„      pseudotrupeVn 376,  468,  493 

Benzylsmio 1.5,  116 


Benzylamin,  Trennung  von  Anilin  .    ,    .     . 

Benzyleuindol ■ 

Benzylidonacelophenon,  Pyrrolderivate     .     .  '■ 

Benzylidenanilin .  : 

Benxylidenoaphtylamin 

Benzylidentoluidme ] 

Bcnzylisochinolin ' 

Benzylmurphin ' 

Berbamin ^ 

Berberilsäure ■ 

Berberin    ....    343,  355,  466,  471,  473,  •_ 

„         Konstitution 

Berberol 

Berljerunsäure 

„              Darstellung ; 


Bertagnini,  Cesare,  Biographie 

Betain 155,  467,  469,  476,  5 

„      Beziehung  zu  Cholin 5 

„      im  Harn 6 

Betiiine 1 

Biazolon ' 

Bibirin * 

Bier,  Alkaluide ^ 


Klin 

BiUeukrautextrakt     .    .    .    . 

Bleichlorid,  Alknloiilreagene    . 
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Strecker,  Adolf 
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Bleichlorid,  Alkaloidreagens  .  .  . 
Boldin 

Borwclfram säure  (Alkaloidreagens). 
Brom -Bromkalium  (Alk aloiJreagen») 
Brucin  4^ 

Reaktionen 

Salze 

Bulbocapnin 

Bntylamin 

„         normale»    , 


c. 

CadaTeralkaloide 582,  593 

Uftdaveric       80,  568,  608 

„        Eigenschaften 80 

Caffein  i.  Coffein. 

Catlolin 403 

Caffursäure ^O-* 

Calabarbohnen •»« 

Calabarin -169,  49|» 

Calamin ^^^ 

Calcatrippin ■     ■     ^"'^ 
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Campanulin 

Camphylamin 

Canadin 343, 

Ganiramin  =  Brucin. 

Cannabinin 

Cantharidin 544, 

Caproylamin 

Capsicin 

Carbazacridine 36.?, 

Carbazol 354, 

Carbazole 

Carbdiamidin 

Carbizine 

Carbocinchomeronsäure 

Carbodiimide 

Carbonylimidoxim 

Carbothialdinc 

CarbylamiDe 

Camin 

Carpain 

Gastin 

Caventfou,  Biographie 

Gelastrin 

Cephaelin 474,  526, 

Gespitin 

Gevadillin 464, 

Cevadin 464, 

Cevin 

Gbaerophyllin 

Gbairamidin 

Ghairamin 

Gharoot'sche  Krystalle ^ 

Ghelerythrin 

Chelidonin 472,  510, 

Chelidonsäure 234, 

Ghenopodin 

Ghinagerbsäure 

Chinaldin 

Gbinaniin 

Ghinaphtol 

Ghinarinde,  Alkaloide 

„         Gehaltsbestimmang 

Ghinarot   

Ghinasäure 

Chinazin 

Ghinazol 

Ghinazolin 

Ghinazoline  =  Phenomiazine 

Ghinen 

Ghinicin 473, 

Chinidin 473, 

Ghinin 473,  474,  515 

Chlorbydrate 

Gehaltsbestimmung  der  Ghinarinde    . 

Konstitution 

Prüfung 518, 

Reaktionen 

Salze 517, 

„     Nomenklatur 

Sulfate 

synthetisches  Isomeres 

Cbininsäure,  Darstellung 

Ghinoidin,  animalisches 

Ghinolin  oder  «-Ghinolin 

/^-Ghinolin 

Ghinolin  und  Hydrochinoline,  Darstellung     . 

Konstitution 

Salze -  .     . 

Verhalten 

Chinolinbasen 

Bildung  und  Synthese 

Eigenschaften 
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310 
347 
347 
524 
525 
524 
631 
517 
521 
522 
632 
516 
631 
517 
518 
448 
453 
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„      Nomenklatur 

„      UmlageruDgen,  molekulare 


/^-Ghinolinbasen 

Ghinolincarbonsäuren 

Ghinolinpyrrolkem 

Ghinoliosäure,  Darstellung 

Ghinontetrahydrodicarbonsäure 

Ghinophenole 

Ghinovagerbsäure 

Ghinovasäure 

Ghinovin 

Chinoxaline 1 19,  345, 

Ghitenin,  Darstellung. 

Ghitin 

Ghloralimid 

Ghloreserin ,    . 

Ghlorogenin 

Ghlorophyllan 

Chlorwasserstoff  -  Platinchlorid     Alkaloid- 

reagens 

Cholestol 

Cholin 145,  432,  463,  569,  608, 

Homologe  des 

Trennung  von  den  Lecithinen  .    .    . 

„  von  Neuridin      ..... 

Unterscheidung  von  Neurin  .... 

„       Verhalten  des  Chlorhydrates     .    .    . 

Gholinäther 

Gholine 144, 

Chromamine 

Chromogene 125, 

Chromophore  Gruppen 

Ghrysanilin 

Ghrysanthemin 285, 

Ghrysatropasäure 

Ghryso'idin 

Chrysokreatinin 556, 

Chrysotoxin 

Cicutin 

Cinchen     ...     

Ginchocerotin 

Cinchol 

Gincholin  . 

Gincholoipon 

Cincholoiponsäuro 

Gincholutidin 

Ginchonamin 

Cinchonidin 474, 

Ginchonin,  Entdeckung 

„  Konstitution 474, 

Ginchoninsäure,  Darstellung 

Ginchotenin 

Ginchotin 

Ginnolin  oder  Phenoiazin 

Girsiin 

Gitrazinamid 

Gitronensäure-p-Phenetidin 

Gitrophen       

Goca  (Truxillo) 

Gocablätter,  Bestandteile 

Cocain 264,  266,  468,  492,  625, 

Chlorhydrat 

Darstellung 

Konstitution    .......     269, 

Prüfung 

quantitative  Bestimmung      .... 

Hechts- 

Salze 
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Synthesen  . 
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Cocain.  Vcrhaiten 26f) 

«-Cocain  Am,  630 

Cwayl  (Radikal) 265,  271 

CooaylbennoylglykolBäure 205 

GocaylbenzoyloxyeaBigBäure 265 

CoQBytglykolBäare 2G5 

Coclaurin 471 

Codaethylin 377 

Codamin 471 

CDdein 3T4,  471,  Ml 

,       Konstitution 377 

„       PrüfuDg 376 

„       Reaktionen 375 

Salze 376 

üodoätbin 377 

üodomethin 377 

Coffearin 474 

Coffeidin 391,  403 

Cofleia 401,  474,  477,  548 

„       FrüfuoK 405 

H        quantitative  Bestimmung      ....     405 

„       Kenktionen 404 

,       SaUe 403 

SjTitbcse 401 

Coffeiiichloral 404 

Coffeinjodol 404 

Coffeinsultosäure 403 

ColchiceiD 464,  482 

Cokhicin 464,  4»»,  548 

„        Glehaltsbestimmungf  der  Samen      .    483 

„        KoüBtitulion 482 

..        R*T.Wionen 4öl 

Cok-hiciijBäure 482 

Coliidin 16,  224,  566 

CoUoturin 477 

Conchairaniidin 474 

Conchairamin 474 

Conchinamin 473 

ConcuBconin 474 

Conessio 465 

Conhydrin 477,  541 

ConiceiDO 276    541 

Coniin 281,  466,  477,  541 

„      quantitative  BcBtimmutvg.    .    .     283,  542 

„      Reaktionen 28t 

„      Salze 282 

aus  Leichen 553 

Conini:k'a  Basen 574,  576 

Coniuin,  Präparate,  Prüfung 542 

Gonvicin .(69 

Conjrin 1*81 

üoppelidin V77 

Coralloidin 469 

Coridin !>7l) 

Comutin 478 

Corybulbin 468 

Corycavin 46(t 

Uorydalin 46j< 

Corytuberin 46S 

CotAmin 3-l|,  344,  e;j| 

„         Chlorhydrat 631 

Cotarnon 311 

Cotarneäure 34I 

Cotinin 288.  289 

Crossopterin 474 

Cumalinaüura 23.') 

Caroaron  225 

Comazonsäuren 385 

Cumazonverbin  düngen :H4 

Cuprein      .     .     .     ." 474,  526 

Cupreol 515 

Curare- Alkaloide ftOfi 


.79.  86,  104,  280 


Curarin 470,  505,  643 

„        Darstellung  aus  Curare 505 

Corarine 505 

Curin 470,  504 

Curine  . 505 

Cuecamidin '    ,    .    .    .  475 

Cnscamin 474 

CuBconidin 474 

CuBconin 474 

Cusparidin 475 

Cusperin 475 

Cyanacetanilid 104 

Cyanacetylamine     .     . 
Cyanacetylpiperidin    . 

Cyanäthine 2\i3 

Cyanin 321,  366 

Cyanine 388 

Cyannietbylglu1a<;onimid 628 

Cyanuriäure 302 

CyanwaBseratofftäure 177 

Cyklische  Verbindungen 181 

Cynapin 477 

Cynoglosein 466 

CyBtein 573 

Cyetin  . 573 

CyBtinurie 574,  588 

j  Cytisin 469,  496 

I  D. 

Danascenin 473 

Daphnin 4 

Daturin     .    .     .    .    ■ 537 

'Dehydroacetonamine 179 

Dehydromorphin 370 

Dekahydrochinolin 330 

Deipbiiiblau 367 

Delphinidin 473 

Delphiiiin 473 

Delphinoidin 473 

Delphiain 473 

ÜesoxypyranilpyroiriBäiire 191 

DeuteroalV>umoae 61^ 

Diacetalamin '  1 55 

Diacetonilid 103 

Diacetonamine 178 

Diaeetylbernateinaüureestcr 191 

Diäthylainin       70,  565 

Diätbylensnilin        301 

DiSthvlencliurnin 21)8 

Diäthylendiimin 299 

Diäthylenphenyl  triam  in 85 

Diätbylentriamin 84 

Diäthylmuficarin 153 

Diamid 137 

UiHmidoalkoliole 156 

Diftmidaazoniumbasen 366 

DiamiilobeuzeiDe 158 

Diamid  obenzophenonc 180 

DiamidofettsBuren , :    .  420 

Diamidophenaziiie 365 

Diamidolelrimin 192 

.(-Iiiftmidotiiol 124 

Diamidoxime I6'i 

Diamine,  allgemeine  Charakteristik      ...  74 
„         aliphatiBohe  primäre,  sekundäre  und 

tertiäre,  überaicht 77 

Diamine,  aromatische 117 

„         ala  Ptomalne 567,  588 

Diarainobutan 79 

Diaminopentan 80 

Diazine  =  Pyraiine 21*4 


Diizlne,  Nomenklatur  von  Hantzach     .     .    ,  36S 

Diazobenzoljmid 31 1 

DiazoeiBJgeater 190 

DiBzi>easigaäure 137 

«-Diaiol WO 

Diaioxime 163 

Dibenzimiilin 169 

Dibenzoditbiazole JN^ 

Dib«n2oylderivftte 76 

Dibeusoyldiamine T6 

Dibenzoytmethan,  Pyrrolderivate      ....  202 

Dicarbimid 192 

Dichinolyle 334 

IKcbinolylketon 334 

Uichinoxaline 31  tl 

DioinchoniD 474 

Diconohiain 474 

Dicotyleae 412,  461,  ,  490 

DicyandUmid 192 

Di^talin 514,  545 

Digaanide  oder  Dignanidinc 175 

DigDanidin    . 303 

DifCuaDidine  e.  Diguanide. 

DihydroBcimiazine 350 

Dihydroapoharmin 351 

Dihydrociiinazoline 34? 

Dibydrochinoline 317,  32b 

Dihydroohinoxaline 346 

Dihydroglyoxaliaa 214,  6.>3 

Dihydrolu  tidin 574 

Dihydronicotin 287 

DihydrooxBzola 383 

Dibydropyrazine 297 

Dihydro-^-Pyrazole 214 

„      -/»-Pyrazolon 215 

„      -Pyridine 251 

„      -Pyrrolbafon 199 

„      -Thiaiole 386 

„      -a-Triazine 353 

Diimide 161 

Diimidodiiurbodiiniid 192 

Diimine 164 

Dimetbnxycinuhoninsäure 339 

Dimetboxylieocbinolin 339 

Dinethoxyphtalid 510 

Diraethylamin 67,  379,  565 

Dimethylanilin tl5 

Dimethylaziäthan 192 

DiiDethylbarbitunäure 401 

Dimethylendiamin 192 

Dimethylfuran 197 

Dimethylharnsäure 402 

Dlmethylbydrazomethylon 189 

Dimethylnornarkotin 311 

Dimethylpiperazin 301 

DimethylpyiTol ,  197 

Dimethyl  Pyrrolidin 200 

Dimethylthiophen 197 

Dimethyluramil 402 

Dimethylvioluraäure 401 

Dimethylxanthin 400 

Dioxime  der  Pyrrolreibe 195 

Dioxynaphtalindicarbonsäure 3vS2 

Dioxyphenanthren 378 

Dioxypyridine 243 

Di-para-Anisolguanidin 171 

„       Anieoltbiobarnatoff          .    .    .    .    .  171 

„       Phenetol-guanidia 171 

„     thioharnstoff 171 

Diphenopyrazine  =  Phenazine Wi 

Diphenopyridazine 367 

Diphenopyridine .  J59 


Diphennpyrimidin 367 

DipbenylätbylenharnstolT .  216 

DiphenyUmin 114 

DiphenylbenzenylamiJin 169 

Dipbenylcarbodiiraid 165 

DiphenyleDBZOQ 367 

Diphenylguanidin 171 

Diphenylguanylguanidin 176 

Uipbenylizinsuouinylbernstcinsäura  ....  143 

Diphenylpiptrazin äOl,  302 

Diphenylpyrazol 202 

Diphenvlpyrazolcarlioni&ure 202 

Diphterie-Aiititoxiii 618 

Dippel,  Johann  Konrad,  Biographie    .    .    .  221 
Dippel'Bohea  Öl  a.  Tieröl. 

Dlpropyleadianiin 301 

Dipyridyle 250 

Diaalbumoae 618 

Diselenoäthylamia |63 

Diatearyl-LecithiD 151 

Ditain 465 

DiUmin 465 

Dithiodiamine 622 

Dithioäthylamin 16:j 

Ditriazolderivate 217 

Diuretin 40O 

DaboiaiD 263,  539 

E. 

Eisonin 265 

(i-gcgonin 491,  630 

Ecgoninaäure 276 

Echitamin 465 

Echitenin 465 

Eozemin 584 

EineifakSrper,  achützende 617 

Ekbolin 478 

Emetin 474,  526,  527 

Bnipfindlichkeitagrenzen     der     Alhaloidrea- 

geatien 39 

Ephedrin 461,  479 

von  Spehr 480 

Ergochryain 630 

Ergotin 478 

Ergotinin 463,  478 

Brodin 475 

Eryaipelin 584 

Erythrin 470 

Ery  throchrom- Verbindungen 407 

Erythroidin 469 

Erythrophlein 469,  543 

Eaenbeckin 475 

Eaeramin 469 

Eaeridin 469,  496 

Baerin 469,  494,  631 

„     -aalioylat 495 

„    -BuKat 495 

Eaerolin 495 

Eucain 273,  274,  625 

„      Chlorhydrat 625 

„      Nachweis  im  Cocain 625 

Eucain  B 625 

Euchinin 632 

Eupatorin 467 

Euphorin 112 

Eurhodine 364 

Eurhodole 364 

Evodin 475 

Exilgin 104 

Extraktion  der  Alkaloide 453 

Ainmoniak-Uetbode 455 


Sachregister. 


641 


Seite 

Baryt-Methode 456 

Benzol-Methode 457 

Chloroform-Methode 455 

Kaliam-Wismutjodid 458 

Kalk 455 

Ligroin-Methode 457 

Metaphosphorsäure-Methode 456 

Phosphomolyhdänsäure-Methode  ....  457 

Phosphowolframsäore-Methode     ....  457 

Tannin-Methode 456 

Methode  nach  Caventou  und  Peiletier  .     .454 

„            „F.  Mayer 457 

„            „      Uslar  und  Erdmann  .    .    .  456 

F. 

Fällungsrea^^entien  der  Alkaloide    ....  28 

Färbungsreagentien  der  Alkaloide   ....  41 

Farbenreaktionen  der  Absorptionsspektren  ,  45 

Farbenreaktionen  der  Alkaloide 41 

Farbstoffe,  Einfluss  der  Amido-  und  Hydro- 

xyl-Gruppen 128 

Fäulnisgift 551,592,632 

Ferrichlorid  (Alkaloidreagens) 41 

Ferropyrin 211 

Fettsäure-Tropinester 262 

Fische,  giftige 590,  612 

Fischgift 590,  612 

Fluorescein 158 

Formaldehyd 602 

Formanilid 102 

Formimidoäthyläther       170 

Formodimethylamin,  Synthese 602 

Formoguanamin 303 

Formopiperidin 164 

Formylphenylessigsäureäthylester     ....  202 

Fuchsin 125 

Fugugift 612 

Fumarin 468,  472 

Furan,    Beziehungen    zum   Pyrrol,  Thiophen 

und  Benzol 197 

Furazan 384 

Furfuramid 14 

Furfuräthanpiperidin 239 

Furfuräthenpyridin 239 

Furfurchinoline 335 

Furfuriii 14 

Fuscokobalt-Verbindungen 407 

6. 

Gadinin 578 

Galactin 610 

Gkilipein 475 

Galipidin 475 

Gallaminblau 367 

öallanol 105 

Gallocyanin 367 

Gallusgerbsäure,  Alkaloidreagens     ....  37 

Gallusfiäureanilid 105 

Gärfische 632 

Geissospermin 465 

Gelseminin 470 

Geoffroyin 469 

Gerbsäure,  Alkaloidreagens 37 

Gerhardt,  Charles,  Biographie 11. 

Gerichtlich-chemischerNachweis  der  Alkaloide  543 

Gerontin 81,  608 

Geschichtlicher  Überblick 2 

Gesetz  der  paaren  Atomzahlen 425 

Gesner,  Konrad,  Biographie 221 

Gift  der  Kröten  und  Lurche 611 

Qnarefohi,  Alkaloide. 
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„     „    Schlangen 612 

„     „    Tetroden-  (Fugu«)  Arten  .    .    .    .    612 

„     „    Urtica- Arten 612 

Giftstoffe  als  Fäulnisprodukte 592 

„        tierische 611,  612 

Glaucin 472 

Glaucopikrin 472 

Glutazin 279 

Glyceryldiamin 156 

Glykoalkaloide 445 

Glykocyamidin 572 

Glykolylguanidin 572 

Glykosamin 156,  601 

Glykosamine 156 

Glykosin 213 

Glyoxalin 212 

Glyoxalincarbonsäuren 214 

Glyoxaline 212,  308 

„  Eigenschaften 213 

„  Dihydroderivate 214 

„  Tetrahydroderivate 215 

„  Umlagerungen,  molekulare .     .    .    214 

Glyoxalosazon 140 

Gnoscopin 471 

Goldchlorid,  Alkaloidreagens 30 

Grahe's  Reaktion 515 

Granatanin 508 

Granatenin 508 

Granatin 507 

Granatonin 471,  508 

Granatrinden  -  Alkaloide,    quantitative    Be- 
stimmung   509 

Grandiflorin 476 

Grilfiths  Basen 582,  591 

Guanamide 176,  303 

Guanamine 176,  303 

Guanazol 218 

Guanide 304 

Guanidin 173,  417,  572 

Guanidine 167,  170,  572 

Guanidyl 176 

Guanin 170,  393,  406,  605 

Guaranin 401 

Guareschi's  Base 579 

Guareschi  und  Mosso's  Base 576 

Guvacin 464,  488 

Gymnospermae 412,  463,  479 

H. 

Harmalin 351,  475 

Harmalol 351 

Harmin 351,  475 

Harminsäure 351 

Harmol 351 

Harn,  Einflufs  des  Schlafes  auf 614 

Harnsäure 392 

Harnstoff 572 

Hcderin     . 465 

Heliotropin 466 

Heptacarbonbasen 305 

Herapath,  Biographie 434 

Herapathit 434 

Heteroalbumose . 618 

Heterocyklische  Verbindungen 181 

Heteroxanthin 391 

Hexacarbodiazobasen 294 

Hexacarbohexazobasen 305 

Hexacarbomonazobasen 220 
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Hexacarfaon  boten 

HexBuarbopentaEobaten 

HcxBcarbotriaiobseen  (Triasine) 

Hexahydro-chinolin 

„         -dipyridyle 

„         -nicotin 

„  •pynzine  (I^peraEine)  .... 
Hwwhydropy  ridincarbonaäuren  oderP  iperidin- 

carbonuiuren 

Hpxahydro- Pyridine  (Ftperidine) 

Hextbydropyridyle 

Hwiahjdropyriniidin 

Heiahydro-TriaKin 

HexamethylentetramiD 

Hex  am  ethjl  violett 

Hexsmido-Derivnle 

Hexazine 

Hexylamin Tl 

Hippuryltropein 

Eirscbhornöl 

Bonarecolin 

Homatropin 

Horaicolin 

Homobenzazole 

a-Homochelidonin 

ß-  „  


HoinochiniD   . 


cinchonidin   ■ 


iDcyklische  TarbiaduDgen 

HomoiEOmuscarin 

Bomolopie,  alicyklische 

Homophtalimid 

Hopfen-Alkaloide 

Byduitoii) 

Hydraoetin 

Hydramid« 

flydramine )44, 

Hydraatin 343,  47:i, 

Konslitution 

Hydractinin 

EydrazieaaigBaure 

Hvdraziinid  =  Triimin 165, 

Hydrazirnide 


„         elipbatiscbe 

.,  aromatische,  und  ffeiniechte      .     . 

„         VerhaltengegenÄldehydeuKetone 

i>               ,.             ■,    Dialdebyde und  Di- 
ll ydraiingmppe,  Nachweis  der 

Bydrazoioe 

Bydrazoiaelhan 

BydrazometbyleD  .    .         .... 

Bydrazone 

Hydrazoxime ]61,  : 

Bydrinden ,    .     ,    .    ; 

Hydroacridin !    ,     333^  ; 

Bydrobaaen , 

„  Bramatiache 

Hy droben  zRinid i'i^  ■ 

Bydrocarboalyril ; 

BydrOL-bioidin 

Hydrochinin , 

Bydrochiaoline  . ■ 

Bydrocinchonidin 

Hydrocinohonin ■ 

Hydrocollidin ! 

Bydrocoridiii ,'    .     - 


Hydrocofamin 341,  4 

Hydrocyanaldin 1 

H  yd  roh  yd  rast  in  in 3 

Hydrolulidin 5 

Hydropyridinl>aBen 2 

Hydroskatol 3 

Hydrot.ro  pidin 2 

Hydroxanthin 3 

HydroxyljHsen 4 

HyJroxylamine 1 

„               gemischte 1 

Hygrin 267,  4 

Bygnne 6 

Hygrinaaure •> 

Hympnodyctin ,  4 

HyoKereBin .'     !     !     !  5 

ByOHcerin 5 

HyoBcio  (a.  auch  Scopolamin)     .    .  254,  363,  6 

„         Bromhydrat 5 

Byosdpikrin 5 

Hyoscyamin 256,  467,' 476,  Mö,  5 

„            aut  Aniaodna  luridua  ....  6 

Hypaphorin 4 

Hypoooffein 4 

Hypoquebractain 4 

Bypoxanthin ..190,  393,  6 

I.  J. 

Jabonia y 

Jaborandiblätter,  Alkaloido     ......    2 

Jaborin 248^  4 

Jamboain 4 

JapacoDitin '4 

Javanin 4 

Ichthyotoxicon ß 

Je""''" 4!i6,  464,  4 

Imidazoie. 212,308,3 

„  zuBammengeBetrte 3 

Imidimjdine | 

Imidine |     166,  I 

Imidmither j 

Imidocbloride ] 

Imidoharnstofte '.    .     i 

Imidonitrile j 

Iroidosäuren ] 

ImidtJthioätber j 


Imidoxin 
Imidreat 


r  Kette 


Im 
„      mit  geachlosaeDe 

Imperialin 

Indamine [  12A,  32'l, 

Indazot 

Indol '..'.'.'. 

Indolreaktion  von  Fiacber  .!!!!!. 

lodol-IndeD 

Indophenole *...". 

Indophenolreaktifm 

Jodantipyrin 

Jod-.lijdkaliuin,  A  IkBloidreagens ,'     .'     .'     .'     '. 

Jod-JodwaiierstoÜBäure,  Alkaloidreagen»      . 

Jodkalium-Cadmiuuijodid,  Alkaloidrea^na    . 

-Quetkailberjodid,  Älkaloidreagena 

"'■'""■iljoJi'äi  Aikaloidreagena.     . 


I  Jodocottein 
I  Jodoformal 
Jodofonnia 
!|  Jodol  .  . 
■  Jodopyrin 


JodotheobroiDin 

JddverbinduDgen  der  Älkaloide  , 

Ipecacuanha,  Alkaloide  .... 

„  Gehalt  abestiinniung 

Isatropyloocain 

Itoamylamin 

Iioamylidenimin 

Isoantipyrin 

Itobenzalpbtalimidin 

Iiobatylamin 

Isochinin  

Isocbinolin 

Isocfaloralimid 

iBOcholin 

IsodyaneasigMiire 

laocyanursäure 

laocykÜBcbe  Verbindungen .    .    . 

Isodipyridin 

Isoglykosamin 

laohemipinimid 

Itohemipinünre 

Isoindazol 

iBoindol 

IsomuBcerin 

laonarkotin 

laoniootin 

iBonitrile 

Itopelletierin 

laüphenylatbylamin 

iBopropylencholin 

Isopyrin 

Isotlrychni 
iBotbiaamide . 
Isoxanthin  . 
laoxazolfl  .  . 
ItoxHzolone  . 
lauretin  .  . 
Jutol  .  .  . 
Julolidin  .  . 
Julolin.     .    . 


'   Kreatinbaien  a,  Goanidiae. 

'  Kreatin 

'   Kreatinin 


Käferlarvengift ( 

Kairin 339,  t 

Kairolin i: 

Kalium- Antimon  Jodid,  Alkaloidreagena     .     , 
„     -CJadmiumjodid  „  .    , 

.     -Mercurijodid  „  .    . 

„     'Platin  Cyanid  „  .    . 

„     -Platin  Bulfocyanat  „  .    . 

„      -gullocyanat  „  .     . 

_      -Wiamutjodid  „  .     . 

Kalium b yd roxyd  (Albaluidreagena)       .     .     44, 
Kaliumnitrit  „  .... 

KeUzine 143,  16^  1 

Ketine ! 

Eetochinazoline 3 

Ketouamine 1 

Ketonaniline 1 

Kelten,  geacblouene 1 

Klaaaifikalion  und  Nomenklatur  der  Alkaloidu 
Klasaiükatioii   der   Busen    mit   gcschlüsaener 

Kett« l 

KlaaBifikation    der  Baaen   mit   gegchloaaener 
Kette  nach  Guareachi,     .......     1 

Klatsifikation  und  Nomenklatar  derPtomaine  u, 
Leukomaine  nach  Guaresubi     .    .    .     56^,  6 

Komanaanre 3 

Komeaar 
Komenaäut 


Krötengift 

Kryptogamae 

Kryptopin 

Kryatallin 

Kryitallwaaiergebalt  der  Alkaloide 

Eyanaethin 

Kyanalkine 

Kyanmethin 

Kyanot 

Kj.urii. 


Lactochrom i 

Lactophenin IM,  ( 

Lactylphenetidin 

Lactyltropein ; 

Lanthopin 

Larrengfift ( 

Landanoain 

Laurent,  Auguste,  Biographie 

Laurotetanin ' 

Lauth'achei  Violett 

Lecithin- Di  atearyl- 

„       gewöhnlichea     ....,...: 
„       Palnilyl-Stearyl- 

Lecithine 

„  Vorkommen  im  Pflanzenreich  ,    . 

Leichenbaaen  a.  Oadaveralkaloide. 

Leichenconiin ! 

Leukanilin 

Leukatropaaäure I 

Leukauramin : 

Lenkumalne, 5!!i0,  056,  I 

B  Aminderivate I 

„  Guanidinderivate I 

„  Xanthinderivate I 

,  Einflufs   des  SohUfea  auf  ihre 

Bildung '. ( 

^  Leukomaine,  Bntatehung i 

,  Geschichte ! 

„  leolierungsraetboden    .    .    .    .  f 

„  Klassifikation i 

„  Konstitution i 

„  Vorkommen : 

„  in  der  Exapirstionslufl     .     ,     .  f 

„  in  frischem  Fleisch      .     .    .    ,  f 

„  in  frischem  Gehirn t 

„  in  Leber  und  Hill t 

„  im  Leberthran ( 


'  „  im  meDscbtiohen  Fett .    .    .    .  f 

I  „  in  der  Hilcfa ( 

I  „  im  normalen  Blut i 

'  „  im  normalen  Harn ( 

'  „  im  Speiche) I; 

V.  Liehig,  Jnstus,  Biographie 

Lohelin 4 

Lösungsmittel  fiir  Ptomaine E 

Loliin i 

Lophin 213,  2 

Lophophorin 4 

I  Loturidin 4 

'  LotDrin .  4 

I  Loxopterygin 4 

Lupanin 4 
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Lnpetazin 301 

Lapinidin 469 

Lnpinin 469 

Lurohgift 611 

Lateocbiom- Verbindungen 40? 

Lnteol 625 

Lycaconitin 473 

Lycetol 301 

Lycin 154 

Lycopodin 463 

Lyi»lin 417,  420 

Lyiatinin 417,  420 

Lyiin    .    .    • 420 

Ly»idin 623 

H. 

Hagdalarot  (-Naphlalinrot) 367 

HajaÜD 464 

HalachitgrÜD 366 

Malakin 112,  621 

MaleVn 618 

Halyltropein 262 

UandeUäure 255 

Mandragorin 476,  538,  540 

Handenin 466 

Matein 401 

Hatrin 470 

HanreYn 366 

MekoDidin 471 

Mckonin 339,  341,  510 

Uekon^ore 234,  &10 

Helamin 9,  302 

Heldolablan 367 

Uelolonthin 428,  613 

UeniBpermin 471 

Uercurialin 468 

Mercnrichlorid,  Älkaioidreagena 31 

HercuridimethylsDilin 409 

MerouripbeDyUmin 408 

Mesiljloxyd 419 

UeiüiBobutylglyoxaUn 214 

MeBophenylmetbylglyoxalin 212 

UesophenylmelhyloxaKDl 212 

Ueta-Diamiue 121 

„    -Phenylendiarain 123 

Melallamine,  uxiorj.'aiiiecihe 40? 

„  organische 408,  628 

Ueta-Naphtalm 182 

,    -Nicotin 288,  290 

„    •PhenylendiBinin 123 

a    -Fhosphoraäure,  Alkaloidreagena  ...      41 

„    -Pyra/ol 212 

„    -Pyrazolon 216 

„    -ToluylecdiamiD 124 

HethacetiD 111 

Uethenylamidopbeno) 157 

Methenylamidoxiin ^    .     .     159 

Uethingruppe,    ieiobte   Subititutioa    des   H- 

atoms 186,  194 

Kethocodei'n 377 

Methoden,  toxikologiscbe 543 

Methode  von  Brieger 562 

„         „    DragendoriT 54(>,  559 

„         „    Oautier  für  die  Leukomaine    ,    604 
„      „    Ptomaine    .    .     561 

„     Stag-Otto 543,  559 

„         „    Uslar  und  Erdniann    ....     546 
Methoxyl,  £e8timniUDg  nach  Zeiael      .     .     .     442 

Metbylacetanilid 104 

Methylalloxan 400 

ilethylamin 67,  565 


MDthylatnine 67 

Mpthylantifebrin 104 

Ucthylantipyrin 211 

Metbylcaj'bylamin 611 

Hethylcarbylaminoarbonaäure 612 

MethylcolcbiceiQ 483 

Metbylooniin 477,  541 

Methylenblau 123,  124 

Metbylendiamin,  Derivate 78 

Methylenbarnatoff 186 

Metbylenimin 166 

MefhylglykokoU 572 

Melhyl^lyoxa  lidin 623 

Msthylguanidin 175,  572 

Mctbylhoinatropin 256 

Metbylbydantoin 564,572,610 

Metbylindol 307 

Methylmorphiäthin 377 

Methylmorpbimetbin 377 

Methylmorpbin 374 

Wethy  Im  Orphol  in 379 

MetbyloxBzolin 383 

Methylnornarkdlin 341 

Metbylpelletierin 471 

lletbyipbenacetin 110 

Methyl  phenotetraiin 354 

Metliyl  Phenylhydrazin 141 

UetbylpbeoylpyrazolfarbonBäurö 202 

Rlelhylpbenylpyraiolidin 203 

Mcthylpbenylpyraiolidon 207 

llelhylpropylen-v-HarnBtoff 386 

Uethylpyrrolidin 199 

MclUylpyiTolidon 200 

Methyltetrabydronicotineäure 490 

MelhyllheoLromin 401 

Methyltyrosin 469 

Metbyluramin 175 

Jletbyl  violett 366 

ftlelbylxanthin 391 

Mezcalin 466 

Miazine 295 

Mikroben,  cbemiscbe  Beatandteile   ....  616 

Mikroanblimation 421 

Minalin 468 

Hokbgift 611 

Molekukr- Verbindungen  von  Alkaloiden.     .  445 

Holybiliinachwe  fei  säure  (Älkaloidreagena)     .  42 

Honamine,  aliphatische,  gesättigt«  ....  51 

I,           Diagnoie 59 

„          Eigenicbaften 56 

„           Isomerie 59 

„          Überaicbt 65 

aromatische,  primäre,    .    .    .91,  620 

,,           ungesättigte 72 

„           sekundäre 93 

„          tertiäre 95 

Monochlorathylidenanilid 166 

Monocotyleae 412,  463,  480 

Jtfonopheuylpiperaziii 301 

Monoxychinoline          323 

Monoxvpyriiline 243 

Mora.iein 475 

Monn'B  Base 580 

Morphin .369.  471,  510,  548,  627 

Chlophydrat 371 

EntdeukuDg 2 

„        Konatitution 377 

„        quantitative  fiestimroung  im  Opium  510 

„        Reaktionen 370 

„        Salze 371 

„        Stearat 629 

Uorphinblau 212 


HorphiulösuDttei],  SteriliBierung 6 

Morph  in  violett 3 

Morpholiii 115,  3 

Horphoteha'in 3 

MoirhnBsäure b 

Horrhoin 5 

Uorvin 6 

MoBohatin 445,  4 

MuKMin 148,  15-J,  463,  570,  6 

Beziehung  7,\x  Neurin 5 

„        DStbyl- 1 

MuBchelgift b 

Uaskelbaeea 171,  6 

Hydalein 5 

Mydatoxin 5 

Mydin 5 

HydriD 256,  4 

Mydrol 6 

Mykophylaxine 6 

HykoprotetD 6 

Mykosozine 6 

Myoctonin 4 

Uytilotoxin 5 

N. 

Nahrnngsmitt«!,  verdorbene 5 

Nwidinin 4 

Hapellin 473,  5 

NaphtalindicarboQSäure 3 

Naphtaliarot 3 

Napbtindole 3 

Naphtochi  Colin 3 

«-  and  /^-Naphtomethylamine 1 

NaphtopyriD 2 

NaphtoaafrHDin 367,  6 

II-  und  ,J-NaphlylalniD 1 

Narcein 381,  6 

Ifarce'iD  säure 3 

Narceonräure 3 

Narkotin 340,  471,  6 

,,        KOTrtteti'W 3 

NntriuniBulfantiinoniBt,  Allcaloidreagens    .    , 
Natriumsulfoarseniat,  i^lkaloidreagena .     .     . 

Npctandrin  4 

Nenclii'8  BasB 5 

Nesselgift 6 

Neuridin 81,  564,  568,  6 

Chlorbydrat 5 

Neurin 73,  566,  6 

Chlorbydrat,  Verhalten 6 

Nicotianin 476,  5 

Nicotidin 2 

Nicotin 2Ö5,  476,  5 

„        BeBtimtDUQg 2 

„         Konatitution 2 

„        Salze 2 

Verhalten 2 

Nicotyrin 2 

NUblau 3 

Nipecotinaäure 2 

Nitramine 

Nitrile  der  Pyridiiireihe 2 

Nitrilobemst^iDsäurediäthyleBter 1 

Nitrodiamine 

"Nitrolaraine 1 

Nitroprussidnatrium,  AI kaloid realen«   .     .     . 

Ifitraaaltiine  (pars-) 

Nomenklatur  und   Klassifikation   der  Boaen 

mit  gegcbloaeener  Kette  nach  Onaresobi  .    1 
Nomenklatur   der    Basen   mit  geschloaaener 
Kette  nach  Widman 183,  i 


Nomenklatur  der  Diazine  nach  Hantzscb      .  ; 

Norhydr()tropiJin(Tetrabydro-n-Blhylpyridin)  '. 

Nnrmal-Butylaniin 

Nornarkotin ; 

Nortropinon I 

Nudeine ( 

Napharidln < 

0. 

Octocarbonbasen ; 

Ootohydroacridin ; 

Üctohydronicotin ; 

Odorin 12,  1 

öl,  Dippel's 12,  193,  220,  ; 

önantbin ' 

Oiazine ' 

Oiazotbiole i 

Olanin       13,  : 

Oleandrin ' 

Oleum  animale  Dippelü 193,  : 

„           „         Bestandteile '. 

„      corna  oervi ', 

Opian  s.  Narkotin 
Opianyl  a.  Mekonin. 

Opiansäare 341,  i 

„          Gewinnung < 

Opium       509,  I 

Opinmalkaloide       I 

ürexin i 

Ornithin • 

Ortho-Diamine 

„    ■Diphenylpiperazin ; 

„    -Naphtalin 

„     -Nitrophenyl-,S-M.ilGhaäure i 

„     -para-ToluylendJAmin ' 

„     l-yrazo! 200,  I 

„     -Üxyitthyl-ana-Bcetylainidochinolin    ,     .  ' 

„     -OxyBenzylamin : 

„    Uxycbinolin i 

Osaione    

Oscin : 

Oser'a  Ba«e ! 

Usotetrazone .,..'. 

ÖBOtrJazole ! 

Otto,  Fciedricb  Wilhelm,  Biographie  .    .    .  ! 

Oxalamidothiophenol i 

Oxalenazoxyathenylanilidoxim 

Üxalendiäthenyldiazoxim : 

Uxalendiamidoxim : 

0  xalyl-i-Ämido  Valeriana  äure ■ 

OxBimethylin 1 

Uxamidine  (Amidoxime) 

Oxazine  (=AEOxine) I 

Oxazole < 

Oxftzoline ; 

Oxyacanthin ' 

Oxyäthylenainine 

Oxyätbylenbasen : 

Oxyaailine  (Amidophenole) : 

Oxyatropin ! 

Oxyaiioe ; 

OxybenzochinoUne '■ 

\  OxybenzyUmine 

OxychinoHne '■ 

Oxydianiline 

Oxydiazole < 

Oxjdihydrocbinoline i 

Oxydimorphin I 

UxykomenBäure ; 

Oxymethylpyrroüdin 1 

Oxymiazine 1 

Osynarkotitt 


Sachregister. 


Oiynenrin 154 

Oxynicotin 288 

UxyphenuDlhriilin 362 

p-Oxyphenyl-ii-aroidopnipionsaure   ....    602 

Oxyphetiyluretbsno 112,  622 

Oxypyridine  (Pyridone) 2^3 

Oxypyrimidiue 294 

OxypyroTiiliuarbonBBure &tl) 

Oxyletrahydrochinfiliiit! 329 

Oxjthiasiole 386 

Onytropin .     254,  476 


Palicourin • 

Palmilyl-SteHryl-Letithiii 

Papaveniteae I 

Papaveraldin 

Papaverio 338,  ■ 

„        Kon  Stil  ution ■ 

Papaverinsäure : 

PapaveroÜn 338,  : 

Papaverotin 

Para-Atetphenplidin 

„    -Aethoxyacetauilid 

„   -Ämidodimethylanilin 

„    -Amidophenol 

ParabaDHÄure      

Psrahromacetanitid 

Parabuxin  

Para-Chinanisol 

„   -Ooniin 16, 

„    -Ditmidobenzopheiioae 

„    -Diunine 

„    -DimethjrldiamidobeiiEol 

ParaldimiD 

ParaldinhydraziD 

Para-Heniipermin 

„   -Horphin 

„    -Naphtalin 

Para-Naphtykndianilii 

„    -Nitrosamioe 

„    •Nitrosodimethylanilin 

„    -Oxyben/ylaniiD 

„    -Oxychinolin , 

„    .Uxyphenyl-a-amidopropionBaiire   .     .     .     i 

„    -I'heuelidiii i 

„   -Jleducin i 

„    -Tolenylamidin 

„    -Xanthin 

Paricin 

Partheuin 

Parvolin ! 

PaBtioacin 

Patbosmine  von  Stlmi i 

PayUmm 

Paytin 

Pellagroze'fD ! 

Pelletier,  Biographie 

Pelleüerin 471,  ! 

PellitDrin 

PelloÜü 

Pelosin 468,  ■ 

Pen  taami  dopen  toi 

Ptfntatarbaiobaaen      

Pentaearbodiazobaaen : 

PeDtacarbomonazobaBcri 

Penlacatbonbasen  

Pen  Ucar  böte  trazob  äsen 1 

PenUcarbütriaüübaBen 1 

Pen  tam  etil  ylen 


Pentametbylendiamin 80,  568,  608 

Pentamidobenzole '27 

Pentamidnpentol 1^ 

Pentamine,  aromatiache 1 27 

Pentazine 305 

Pentazobnaen      220 

PeutQxazoUno 3tW,  383 

Peptio 616 

Peplone,  Analogien  und  ünterachiede  im  Ver- 
gleich zu  den  Alkaloiden <>I7 

Peptotoxin 581,  61b 

Periihloreäure,  Alkaloidreagens 44 

Pereirin 465,  476 

Perji>dide  der  Alkaloide 434 

Peronio 627 

Penoual- Nomenklatur 45,  620 

Petinin 12 

Pfeffer 280 

Pferdefleiseh.  gefaulte« 57& 

Phanerogamae 412,  463,  479 

Phenacetin 106,  547,  621 

Prüfung 108,  IM 

PhenatetinuarbonBäure J-^ 

P  he  nanylacetea  81  gester 194 

Pheiiaeylbenzoylessigeater 194 

Pheiiaiithridin 3« 

Phenanthridine *5x 

Phenanthrdin 380 

Phenaziu 363 

Pbenazine 363,  626 

Phenazosin 359,  367 

Pheneti  lintlerivate,  Verhalten  im  Orgauiimna  631 

Phenoazine,  Nomenklatur  von  WTdman    .     .  183 

PhenocykÜBcho   VerbinduDgen 181 

Phenodiaiine                 ^^* 

PhenodioarbonbaBi-n ■  3^ 

Pheiioiazin  (Cinnolin) 3w 

Phenoiniidazole 3UB 

PheNokoIl .111,  517,621 

Phenotiiiazioe  (Chinazoline) 34^ 

Phenomorpbolin 369 

PhenoparaoxBzin 369 

Phenopyrin '10 

Pheiiosnfranin ^6 

Phenotetroüarbodiazobasi'ti 3'^ 

Phenotelracarbonbasen         311. 

Phenol  etracarbotetraiobaspii 354 

Phenole  tracarbotrianolwsen ■  353 

Phenotetrahydromiazine 349 

Phenotetraiino 354 

"-Pbenotriaiin 353 

ft-          „           (Chinotriaiin)  ......  353 

Phenotriazine 3M 

Phenolricarbodiftiobasen 308 

VhenolricarhonbaBen             ■  305 

Phenotricarbotrlazobaaen 310 

Phenoxäthylamin 145 

Phenoxazin 367 

Phenjlauetaniidin 169 

Phenylaoetylcarbizin 190 

Pbenylftoridin 362 

PhenylätheDylamidoxira        159 

PhenvliLthylmethylpyrazöl 202 

Phetiyl-t -amidop  ropionsäure 602 

Phenylamine 91 

Phenylantipyrin 21 1 

Pheiiylazoimid 190 

Pbenylbenzimid 166 

PbenylcarbaminBänre-Aetbyleater      .    .     .     .  112 

PbeQylchinoline 335 

Phenyldiliydrochinazolin  8.  Ürexin. 

Phenjldimethylpyrazolone 204,  208 
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Pbenylenblan : 

PLenylgljltoBazrm ! 

Phenylguanazol '...'. 

Phenylguanylguillijdin 1 

PheDylhy<ira«in 141.  206,  { 

Phetiylbydrttzjnlävulinsiiure 1 

Pheiiylimidazol '■ 

jV-PhEnyliaochinoliii i 

PheiiylJzingruppR 1 

PhenylmeBomelhyloxftwl ; 

PhenjImelliylenBmin ] 

Phenyljiiethylpyrazobn ' 

Phenyloxätlienylamidoxim ' 

Phenylpiperazine ■ 

Phenylpyrszole '. 

Phenylpyrarolin 202,  t 

PheDyUetra;:oaäure '. 

Phenyllhiazolin l 

Phenyltrimethyliaopyrazolon ' 

PhenylurHzol ', 

Phenylnrethaa 1 

Fhlogosin ! 

Phormin  ^  Pseudomorphin. 

Phoron 178,  ^ 

Phosphin ; 

Fhosphomolybdanaäure.  AlkaloidresgenB ,    . 
PboephoraiitimonsBure,  „  .     . 

Phosphorsäure,  Verhalten  der  Alkaloide  zu . 
PhosphowolframaBure,  Alkaloidreagena     .     . 

Phfafidin i 

Phtilimid 164,  l 

Pbtaliinidnxini !    .    .    .     ! 

PhUlone .-....; 

Pbylasine I 

Physiologische  Wirkung  der  Alkaloide     416,  '. 

PhysDBtigmin 469,  ' 

„  -Prüfung ' 

„  -Balicylat ' 

„  -Sulfat '. 

„  iaakliTea ' 

Phytotterin ! 

Piaselenole .' 

Piazine ' 

Piazthiolo ; 

Picolin ! 

Picramnin 464,  ' 

Pikrineäurf,  Alkaloidreagena 

Pikrosconitin 473,  ! 

Pihropyrin '. 

PikroBklerotin > 

Pikrotoxin &44,  ! 

Pillijanin ' 

Pilocarpidio 248,  475,  ( 

Pilocarpin 248,  ' 

Chlorbydrat ; 

Prüfung 1 

Salze .    : 

„  SyntheBCQ ■ 

Pilocorpinsäure • 

Pinylaroin J 

PipecolinBBure • 

Piperazidin 

Piperazin 298,  547.  t 

„        Nachweis  im  Harn i 

Piperazine  (Hexahydropyrazine) '. 

Piperideine  (Tetrabydropyridine)     .    ,    .    .    ' 

Piperidin 279,  ! 

„         Reaktion  von  üofmanii-iiadeiibarg    ' 

Piperidin  alkine i 

Pipe  rid  incarbonsauren  { Hexabydropyridincar- 

bonsäuren) ' 

Piperidine  (HexBhydropyridiDO) > 


Piperidon  . 185,  2 

Piperidylalanin 1 

Piperidylglykoholl 1 

Piperia 280,  446,  4 

Piperovatin 4 

Piperylen 4 

Piturin 285,  4 

Piasmain 6(fö,  6 

Plasmaine 6 

Platinchlorid,  Alkaloidreagena 

Polyamine,  aromatisch« 1 

Polymere,  Alkaloide 4 

Porphyrin 4 

Poucbet'a  Basen 5 

FraBeocbrom  Verbiodungen 4 

Praseobobalt-  „  ......     4 

Propargylamtn 

Pi'openyUtnidoxin) 1 

Propionylpropionaldehyd 2 

Prnpionyl-p-Phenetidin 6 

Propylainin 71,  5 

Propylglykocyamir  5 

M-Propyl piperidin  {=  in»ktive«  Coniin)   .     .    2 

Protagon 1 

ProtalbumoBc 6 

Protamin 6 

Protopio 4 

Prutoveratridin 456,  464,  4 

Protoveralriö 450,464,4 

Pseudoaconitin 4 

Pseuüoazimiile 3 

PBeudooo.lein 3 

Paeudoconbydrin 277,  477,  5 

PsGudouurariti 4 

Pseudoephedrin 463,  4 

Pseudohyoseyamin 539,  5 

Peeudcijervin 464,  4 

Paeudoisopyrin  . 4 

Paeudomo'rphin 4 

Pseudonieotinoxyd 2 

Pseudopelletierin 471,  5 

PseudopiansBura 3 

pBeudotbiosinamine 3 

Pseudotropin  4 

„  Konstitution 5 

Peeudoxanthin 606,  6 

PaoraleiQ  4 

Ptoraacurarin f 

PtoniB  digital  in 5 


Afanliobkeit  mit  den  vegetabilischen 
Alkaloiden 

Bedentong  für  die  gerichtliche 
Chemie 

Bedeutung;  fUr  die  Toxikologie 

Bi^ Schreibung.  Rlassitikstion,  Ron- 
stitution 


•Btellur 


gui 


idUe^ 


aus  Bakterienkulturen  . 

ausKulturen  von  Bacillus  (bacterium) 

allii   .    .    .  577,  I 

„  n        i>         i>       liqoefaciens .    .  I 

„  n        „  Staphylococousanreus  ä81,  ! 

„  „        „  Streptococcus  pyogeues  .  i 

„  „        „  Vibrio  Proteus    568,  572,  1 

aus  Brot I 

„     gefaultem  Fibrin 576,  1 

„     gefaulten  Fischen .     .     .     .568,  575,  ! 

,     gefaulter  OelatJne 566,  ! 

„     Hefe .    .    .  ! 

„    Käse 588,  1 
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Ftomain  Leberthran  (Ptomaine  oder  Leuko- 

maine) 611 

f,    gefaultcn  Leichen ....  567,  578,  593 
„     verdorbenem  Mais 592 


menschlichen  Leichen 


567,  593 


„  der  Miesmuschel 571,  589 

„  Nahrunflfsmitteln 588 

„  Pferdefleisch      .    .    .571,  572,  578,  591 

.  Bindfleisch 591 
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n 
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11 
11 


Schweinefleisch 591 

Seespinnen 574 

Ptomaine,  Amine 565 

Diaminderivate 588 

Eigenschaften  und  Verhalten  .  596 
„            Einflufs    auf   die    Farbenreak- 
tionen der  Alkaloide     .    .    .  600 
„            Einflufs  des  Nährbodens .    .    .  597 
„                  n          ff    Sauerstofi'es .     .    .  603 

„            Entstehung 600 

Geschichtlicher  Überblick    .    .  551 

Isolierungsmethoden    ....  558 

Isolierungsverfahren  mit  Phos- 

phomolybdänsäure     ....  564 

„            unter  Vermeidung  von  Säuren  564 

„            Lösungsmittel 558 

Specialreaktionen,  vermeintliche  599 
Tabelle  der  analysierten .    .    .  594 
Trennung    von    den    vegetabi- 
lischen Alkaloiden    ....  600 
„            Vorkommen  in  pathogenen  Bil* 

dungsherden     ....     582,  588 

Ptomain  der  Angina  tonsillaris 572 

Ptomaine  des  Anthrax 587 

.der  Cholera 586 

„        „        infantum   .    .    .     578,  587 

„    Cystinurie 574 

„    Diphtherie 583 

Ptomain  der  Epilepsie 584 

Ptomai'ne  des  Erysipels 584 

„        der  Hundswut 588 

Ptomain  des  Keuchhustens 583 

„        der  Masern 572 

„          „    Pneumonie 584 

Ptomaine  des  Puerperalflebers 583 

Ptomain  der  Rotzkrankheit 583 

y,      des  Scharlachs 583 

Ptomaine  des  Tetanus 584 

„        der  Tollwut 588 

„          „    Tuberkulose 586 

Ptomain  des  Typhus 586 

Ptomaine,  durch  Verbrennung  erzeugt     .    .  580 

Ptomamorphin 598 

Ptomatropin 553,  598 

Ptomopepton 616 

Punicin 471 

Purpureochrom- Verbindungen 407 

Putrescin 79,  567 

„        Eigenschaften 79 

„        Trennung  von  Cadaverin  ....  567 

Pyocyanin 579 

Pyoktanin 366 

Pyramiden 623 

Pyranilpyroinsäure 191 

Pyrantin 622 

Pyrarin 473 

Pyrazincarbonsäuren 297 

Pyrazine 294 

„      oder  Diazine 296 

a-Pyrazol 200 

ß'       11        212 

„      „    ,  Tetrahydroderivate 215 

Pyrazol,  ortho- 622 


Seite   ..  Seite 

Pyrazolbasen 200 

Pyrazolbenzoesäuren 203 

Pyrazolblau 211 

Pyrazolcarbonsäuren 203 

/9-Pyrazoldicarbonsäuren 214 

Pyrazolderivate,  Bildung    ......     201,202 

/9-Pyrazol-Dihydroderivate  .*  .    .     .    .    .     .    214 

Pyrazolidin 203 

Pyrazolin 203,  623 

Pyiazolone 623 

Pyrazolon 193,  204 

Pyrenolin 333 

Pyridazine 294 

Pyridin 240,  547 

und  Hydropyridine 220 

Additionsprodukte  .......    230 

Derivate,  Isomerie  der 228 

Doppelsalze 242 

Eonstitutionsformel 226 

Nachweis  und  Identitätsreaktionen  .    241 

Prüfung 242 

quantitative  Bestimmung      ....    241 

Salze 242 

Überführung  in  Pyrrolderivate  durch 

I  Oxydation  mit  Brom 195 

;'  Pyridinalkine 235 

:    Pyridinbasen 220 

'i  a  Bildung  aas  Apfelsäure    .    .    .    235 

„  »  »    Citronenfläore  .    .     233 

235 
233 
„    Pyron  und  dessen 

Derivaten  .    .    .    233 
„  Eigenschaften,  allgemeine.   .    .    236 

„  Polarisation 238 

„  Keaktionen 237 

«  Synthesen 231 

Umlagerungen,  molekulare  ...  238 

Vorkommen  im  Dippel'schen  01    220 

..   Steiiikohlenteer    224 
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„    Gomalinsäure   . 
,     Glutaminsäure . 
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Tabaksrauch 


225 


^  Tieröl .    .     220,  223; 

Pyridinbetaine 246 

Pyridincarbonsäuren 244,  548 

//-Pyridin-«- Mi  Ichsäure 248 

«-/^-/-Pyridintricarbonsäure 339 

Pyridone  (Oxypyridine) 243 

Pyridylchinoline ;    .     .    .  334 

Pyridylketone 244 

Pyrmidinie 294 

Pyrindol 308 

Pyrizine 296 

Fyrodin 142 

Pyrogallol  (Alkaloidreagens) 43 

Pyrogallopyrin 210 

PyrokoU 224,  357 

Pyrokoman 233 

Pyrolidon 191 

Pyron 233,  510 

Pyrondicarbonsfture 510 

Pyropapaverinsäure 340 

Pyrrodiazol  und  Derivate 218 

Pyrrodiazolon  und  Derivate 218 

Pyrrol 193 

„      Beziehungen  zum  Furan,  Thiophen  und 

Benzol 197 

„      Derivate 194 

„       molekulare  Umlagerungen      ....  196 

Pyrrolbasen 193 

Pyrrolbenzolkem 357 

Pyrrolderivate,  molekulare  Umlagerungen    .  196 

Pyrrolidin 193,  199 
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Pyrrolidine     .    . 199,  622 

Pyrrolidon  und  Derivate 200 

Pyrrolin 199 

Pyrroline 199 

Pyrrolon 200 

Pyrroylpyrrol 196 

Pyrrylmethylketon  ''  .  .  .     .  , 19G 

Q 

Quebrachamin 465 

Quebrachin 465,  491 

Quebrachol 491 

Quebrachopräparate,  Prüfung 492 

Quecksilberchlorid,  Alkaloidreagens     ...  31 


Banunculaceae 629 

Ratanhin 469,  471,  472 

Beagens  von  Bouchardat 33 

Buckingham 42 

de  Vrij  (=  v.  Sonnenschein)   .  32 

van  Dissel 599 

Dragendorfi 38 

Erdmann 42 

Fraude 44 

Froehde 42 

Mandelin 43 

Marm6 36 

Mayer  (=  v.  Valser) ....  34 

Scheibler 33 

Schulze 41 

Selmi 34 

Sonnenschein 32 

Valser 34 

Wefers  Bettink 599 

Res^entien,  allgemeine  auf  Alkaloide  ...  28 

Reaktion  von  Anderson 237 

Ciamician 231 

Fischer  (Indole) 306 

Grabe 515 

HantzsGh 232 

Hof  mann- Ladenburg  (auf  Pipe- 

ridin) 426 

Hofroann(auf  Ammoniumbasen)  426 

H.  Schiff  (auf  Amine)     ...  61 

Schneider 42 

Schotten  u.  Baum .    .    .     279,  427 

Skraup 316 

Weidel  (auf  Xanthin)     .     .    .  39i 

Reducin 609 

Resalgin 210 

Resazurin 367 

Resopyrin 210 

Resorcinblau 367 

Resorufamin 367 

Resorufin 367 

Rhodamine 158 

Rhodaminsäure 387 

Rhodankalium,  Alkaloidreagens 40 

Rhodochrom-Verbindungen 407 

Rhöadin 472 

Ricin 614,  632 

Ricinin 468 

Ringe,  geschlossene 181 

Ringbindungen 181 

Rosamine 158 

Rosaniline *    ...  125 

Roseochrom- Verbindungen 407 

Roshydrazine •    •    .  143 

Qaareaoht,  Alkaloide. 
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Bubiaceae . 
Rubijervin 
Rabreserin 


Seite 

...    631 

456,  464,  487 

...    495 


8. 


Sabadin 464,  487 

Sabadinin 464,  487 

Safranine 364,  365,  366,  626 

Salamandrin 611 

Salazolon 210 

Salicylaldehyd-p-Phenetidin 111 

Salicylamin 158 

Salicylauilid 105 

Saliformin 620 

Salipyrazolon ' 210 

Salipyrin 210 

Salkowsky's  Base 573 

SalokoU 111 

Salpetersäure  (Alkaloidreagens) 42 

Samandarin   . 611 

Sanguinarin 472 

Saprin 81,  568 

Sardinin 591 

Sarkin 390 

Sarracenin 475 

Sauerstoffgehalt  der  Alkaloide 427 

Säureazide 620 

Schlangengift 612,  632 

Schmarotzerpflanzen,    Verhalten  gegen   Al- 
kaloide   629 

Schützende  Eiweisskörper 617 

Schwefelgehalt  der  Alkaloide 428 

Schwefelsäure  (Alkaloidreagens)  ......      42 

Scombrin 577 

Scopolamin 254,  263,  476,  540 

„  Bromhydrat 263 

Scopole'ine 262 

Scopoletin 530 

Scopolin 254,  262 

Seeale  comutum 478,  630 

Secalintoxin 630 

Seespinnen,  Fäulnisprodukte  der 574 

Selenäthylamin 163 

Selenazole 388 

Selenazylamine 388 

Selenhydantoin 389 

Selmi,  Francesco,  Biographie 550 

Semihomo 538 

Senecin 467 

Senecionin 467 

Sepsin 592 

Septicin 552,  592 

Sertürner,  Biographie 2 

Serumtherapie 618 

Sinapin 432,  467 

Sinkalin  (Cholin) 145 

Sipirin 468 

Skatol 307 

Skatolamidoessigsäure 602 

Sklererythrin 479 

Sklerotinsäure 479 

Solanaceae 632 

Solanein 476,  539 

Solanidin 539 

Solanin 476,  539,  548 

Somniferin 476 

Sophorin 470,  496 

Sozine 617 

Spartein 239,  294,  469,  493 

Spasmotin 479,  630 

Spasmotoxin 479,  581,  585 
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Spermin 298,  609 

,f        Produkt  des  Tuberkelbaoillus     .     .  586 

Sphaoelinsäure 479 

Sphacelotoxin 470,  630 

Spigelin 470 

Stachydrin 468 

Staphysagrin 473 

Sias,  Jean  Servais,  Biographie 54  i 

Stickstoff;  Struktur  der  Stick  st  offjfruppen  in 

den  Molekülen   organischpr  Verbindungen  21 

Stickstoff  in  den  Alkaloidcn 425 

Stickstoffwasseret  offsäure 190,  311 

Stilbazol 239 

Strecker,  Adolf,  Biographie 390 

Strychnin 470,  499,  548 

Konstitution 500 

quantitative  Bestimmung      .     .    .  504 

Reaktionen 503 

Salze 503 

Strychninsäure 501 

Stylophorin 472 

Stypticin 631 

Saccinamidin 169 

Succinimid 193 

Succinimidin 169 

Succinyltropein 262 

Sucolotoxin 583 

Sudanrot 367 

Sulfaroinol  (Thiooxydiphenylamin)    .     .     .     .  115 

Sulfomorphid 433 

Sulfonamine 58 

Superjodide  der  Alkaloide 434 

Surinamin 468,  469 

Susotoxtn 583 

Symphorole 403 

T. 

Tabdle  der  natürlichen  Alkaloide   ....  463 

Alkaloidperjodide 436 

Aniline 98 

aromatischen  Diamine  ....  122 

Basen  CßHuNi 81,  83 

Benzol-Furan-Pyrrol-  und  Thio- 

phen-Derivate 197 

Tabelle  der  Chinolinbasen  .   ,. 312 

„          „    im  Dippel'schen  Öl  vorkommen- 
den Basen 223 

Tabelle  der  Guanidin-  und  Kreatin-Basen    .  172 

Nitrolamine 135 

Piperidine  (Hexahydropyridine)  278 

„          „    Ptomaine 594 

„          „    Pyridincarbonsäuren     ....  245 
„          „    im  Steinkohlenteer  vorkommen- 
den Pyridin-  und  Chinolinbasen  ....  224 

Tabelle  der  Xanthinbasen 390 

Tannin,  Alkaloidreagens 37 

Tartryltropein 262 

Taxin 463 

Temulentin 463 

Tetanin 585 

Tetanocannabin 477 

Tetanotoxin 585 

Tetanus-Antitoxin 618 

Tetra- Athylammoniumhydroxyd 71 

„    -Athyliumhydrat 71 

-Athylmethylendiamin 166 

-Amidoderivate 126 

-Amidooxypentol 128 

-Carbodiazobasen 191 

-Carbomonazobasen 191 


Tetra-Carbonbasen 
„     -Carbotetrazobasen 
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-Carbotriazobasen 

-Hydro  - « -  äthylpyridin  (=  Norhydro- 
tropidin) 

„     -Berberin     ; 

«     -Carbazol 


„     -Chinazoline 
Tetra-Hydro-Chinoline     . 
M  M     -'(-Chiuolin  . 
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-/?-     „  (=Tetrahydroisochinolin) 

-Chinoxalin  (=  Chinazin)  .     .     . 

-Collidine 

-Glyoxaline 

-Lutidine 

-p-Methoxychinolin 

-Naphtochinoline 

-Naphtylamine      .     .     .     .      131, 

-ac.  /^-Naphtylamin 

-Naphtylendiamin 

-Papaverin 

-Picoline 

-Pyrazine 

-/9-Pyrazol 

-Pyridine  (=  Piperideine) .     .    . 

-Pyrimidine 

-Pyrrolbasen 

-Thiazole 

Tetramet  hylendiamin 79, 

Tetramethylenimin 

Tetramethylenylamin 

Tetramethyl-p-diamidobenzol 

Tetramidobenzol 

Tetramine 

Tetramine,  aliphatische 

„  aromatische 

Tetraphenylglykosin 

Tetrazenyl 

«-Tetrazin 

ß'       .  

y-     »         

Tetrazine 

Tetrazobasen 

Tetrazol  und  Derivate 

Tetrazole 

Tetrimin 

Tetrodongift 

Tetroxypyridine 

Thalleiochinreaktion 

Thalleserin 

Thaliin 329, 

Thebaicin 

Thebain  (=  Paramorphin) 380, 

Thebenin 

Thebomilchsäure 

Thei'n 

Theobromin 400,  476, 

Theophyllin 393,  400, 

Thialdine 

Thiazolidine 

Thiazoline . 

Thiazoltriazol 

Thiazylamin 

Thioäthylamin 

Tbioamine 163, 

Thioaniline 95, 

Thioazol 

Thiazol-Azofarbstoffe 

Thiazole 

Thiocarbonylimidoxime 

Tbiodiazole 

Thiodiisopyridin 
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349 
327 
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337 
346 
276 
215 
253 
329 
332 
133 
13i 
132 
340 
252 
298 
216 
252 
295 
199 
387 
567 
193 
127 
124 
126 
620 
84 
126 
213 
219 
304 
304 
304 
304 
192 
219 
219 
192 
612 
243 
516 
631 
547 
381 
631 
381 
510 
401 
548 
477 
163 
387 
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163 
622 
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385 
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161 
387 
i;89 


Sachregister. 


651 


Seite 

ThicdiphenylainiD 359 

Thioforraamidine 177 

Thioharnstofl" '6S^ 

Thionicotyrin 2ö9 

Thionin      . UA 

Thionylamine 95 

ThiupheD,    BeziehuDgen  zum  Pyrrol,    Furan 

und  Benzol 197 

Thiotetrapyridin 289 

Thiuret 387 

Thiurete 627 

Ticonin 289 

Tiergifte 611 

Tieröl,  Dippels 12,  193,  220 

„      Bestandteile 223 

Tolusafranin 366 

Toluylenblau 124 

Toluylendiamin,  gewohnliches 124 

Toluylenrot 365 

Tolypyrin 211 

Tolysal 211 

Toxalbumine 556,  614,  632 

Toxifibrinogen 615 

Toxine 556,  614 

Toxopepton 617 

Toxophylaxine 617 

Toxosozine 617 

Triacetonamin 178 

Triacetondiamin 178 

Triäthylamin 71,  565 

Triäthylcholiu 150 

Triätbylguanidin 171 

Triamidobenzol 124 

Triamidoderivate,  aromatische 124 

„                 des  Triphenylmethans  .    .  125 

Triamine 6J0 

Triamine,  aliphatische 84 

„        aromatische 124 

Trianospermin 467 

Trianospermitin 467 

Triazenyl  (Radikal) 217 

Triazidin 303 

y-Triazin,  symmetrisches 302 

Triazine  (=  Üexacarbotriazobasen)  .    .     302,  364 

Triazo  essigsaure 137 

Triazol  und  Derivate 216 

Triazole 216 

Triazon  und  Derivate 219 

Tricarbodiazobasen 189 

Tricarbomonazobasen 189 

Tricarbonbasen 188 

Tricarbotriazobasen 190 

Trichinolylmethan 334 

Trigonellin 247,  469,  493 

Triimin  (=  Hydrazimid) 165 

Trimetbylallylammoniumhydroxyd  ....  73 

Trimethylamin 68,  565 

„            Bildung 603 

Trimethylendiamin 567 

Trimethylenbarnstoff 186 

Trimetbyleuimin 191,  305 

Trimetbylenmethylendiamin 296 

Trimethylpyrrolidin 200 

Trimethylvinylammoniumhydroxyd  ....  73 

Trimetbylxanthin 401 

Trioxypyridine 243 

Trioxytriazin 302 

Triphenazinbenzol 364 

Tripbenaziue 364 

Tripheniu 621 

Triphenodioxazin 369 

Triphenylglyoxalin 213 


Seile 

Triphenylguanidin 171 

Triphenyltetrahydropyrazin 298 

Tritopin 421,  472 

Tropasäure 253 

Tropeine 254 

Tropidin 254,  275 

Tropidincarbonsäure 264 

Tropigenin 254 

y-Tropigenin 624 

Tropilen 532 

Tropiliden 253,  532 

Tropin 253,  532,  62  \ 

„       Isomere 533 

,       Konstitution 253,  275 

„       Synthese 532 

Tropinester  der  Fettsäuren 262 
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Methylamin,  Dimethylamin  und  Trimethy  1- 
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amin  —    Hexylamiii 
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Neurin 

Nencki's  Base 

2.  Diamine. 

Athyldiamin  —  Trimethylendiamin      .     . 

Putrescin  und  Cadaverin 

Neuridin  —  Saprin 
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